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Die Verkettungsreaktion der Amide von c-Qxysiuren. 
Von 
A. Sehmuck. 
(Aus dem landwirtschaftlichen Institut zu Krasnodar, RuBland.) 


(Eingegangen am 7. Marz 1924.) 


Bei der Untersuchung der gegenseitigen Wirkung des Sauerstoffs 
der zyklischen Verbindungen — hauptsiichlich derjenigen, die von 
biologischer Bedeutung sind — mit Ammoniak') wurde meine Auf- 
merksamkeit auf die Beziehungen zwischen Ammoniak und den An- 
hydridderivaten der «-Oxysiuren gelenkt. Wie bekannt, bilden die 
a«-Oxysiauren leicht Sauerstoffanhydride mit offener Kette und auch ring- 
férmig geschlossener Struktur: so gibt die Glykolsiure ein Anhydrid 
C,H,O; (= 2C,H,O,—H, 0), bildet aber auch Glykolid C,H,O,, durch 
Entziehen von 2 Teilen Wasser aus 2 Teilen Glykolsiure : 

Cc H,—O—CO 


bo o_¢n, 
Analog gibt Milchsiure die Lactil-Milchsiure CH,CH(OH)CO 
.CH(CH,)COOH und ein zyklisches Anhydrid 
CH,. CH—O—CO 


o—o—¢H.CH, 

Wenn in diesen zyklischen Anhydriden der verbindende Sauerstoff 
durch die Gruppe —N H— ersetzt wird (die vielfach befihigt ist, aihn- 
lichen Sauerstoff zu ersetzen), so erhalt man Stickstoffanhydride, 
die von Curtius entdeckt, in der EiweiBstoffchemie als Diketopiperazine 
gut bekannte Anhydride der Aminosiuren darstellen. 

CH,—NH—CO CH,—CH—NH—CO 


‘:O—NH—CH, do_nn—cH_cH, 
Zwischen diesen Sauerstoff- und Stickstoffverbindungen ist die 
Analogie der Struktur leicht ersichtlich. 
Vom biologischen Standpunkte aus ist diese Analogie von be- 
sonderer Bedeutung, da derartige Sauerstoff- und Stickstoffverbindungen 


1) A. Schmuck, Reaktionen der gegenseitigen Einwirkung zwischen 
dem Sauerstoff der zyklischen Verbindungen und NH,;. (Im Druck.) 
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194 A. Schmuck: 


den beiden biologischen Hauptgruppen: den Kohlehydraten und Eiwei8- 
stoffen entsprechend nahestehen. Milchsiure steht in unmittelbarer 
Beziehung zur Glucose und kann aus dieser auf chemischem, sowie 
auch auf biologischem Wege leicht erhalten werden. Glykolsiure 
bildet sich bei der Oxydation vieler Hexosen, z. B. Fructose, Galaktose. 

Bei der Einwirkung von Alkalien auf Glucose zerfillt letztere, 
und es bilden sich bedeutende Mengen Milchsiure’). Endlich wird 
Glucose auch von Organismen durch entsprechende Fermente leicht 
in Milchsiure vergoren. Andererseits stellen die Diketopiperazine 
Anhydride direkter Elemente der EiweiBstoffketten dar und geben 
bei ihrer Hydrolyse einfache Dipeptide. 

Wenn man also den Ubergang vom Sauerstoffanhydrid der «-Oxy- 
siuren zum Stickstoffanhydrid der «a-Aminosiuren verwirklichen 
kénnte, so wire hier die biologische Verbindung zwischen den zwei 
Gruppen, den Kohlehydraten und EiweiBstoffen, hergestellt. 
Kohlehydrate —> Oxysiuren —> st derselben 

NH, 


Anhydride 
der Aminoséuren 
Das Ausgangsmaterial dieser Umwandlungen: Kohlehydrate and 
NH, sind bestandige Elemente eines jeden biologischen pflanzlichen 
Prozesses, und von diesem Standpunkte aus ist die Untersuchung 
derartiger Méglichkeiten von groBem Interesse. Bedeutsam ist aber 
nicht nur, volle Anhydride, wie Diketopiperazine, aus den Amiden 
der a-Oxysiuren zu erhalten, sondern auch die Bildung unvollstandiger 
Anhydride, die der Ausscheidung geringerer Wassermengen nach der 
Formel m (C, H,, 03) — (m — 1) H,O entsprechen; hierbei erhalt man 
zwar keine zyklischen Verbindungen, aber diese Stickstoffverbindungen 
mit offener Kette sind ebenfalls den Eiweifstoffketten analog. 
Z. B. fir Glykolamid : 


CH.(OH)CONH Hi 
CHOH:.CONH,. 


Wie weiter unten ersichtlich, erhalt man derartige Produkte sehr 
leicht, und mittels dieser Reaktionen ist die Gewinnung langer Ketten 
von Amiden verschiedener Oxyséuren entschieden méglich. 

Die Anhydride der «-Oxysiuren sind leicht zu gewinnen durch 
das bloBe Erwirmen iiber deren Schmelzpunkt. Die Bildung derselben 
kann auf zweierlei Arten geschehen, entweder 


CH,O/H =p , CH,OH HOOC 


boon Hock, aaa bool HOCH, 


1) Kiliani, Ber. 15, 136. 


> Dipeptidé > EiweiBstoffe - 


(It) 
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Das Endprodukt beider Typen von Reaktionen ist vollstandig 
gleich in beiden Fallen, dennoch ist dieser Umstand nicht ohne Be- 
deutung. Diketopiperazine bilden sich aus den entsprechenden «-Amino- 
siuren ebenfalls verhaltnismaBig leicht, besonders dann, wenn die 
Carboxylgruppe in Esterform gebunden ist'). In diesem Falle kénnen 
die Wasserelemente nur nach Schema (I) ausgeschieden werden: 

CH,NHH HOOC 
| 4 
COOH HHNCH, 

Die Bildung des Lactids aus Milchsiure geschieht wahrscheinlich 
nach demselben Schema, d. h. auf Kosten des Hydroxyls der Carboxyl- 
und des Wasserstoffs der Hydroxylgruppe. 

Viele zyklische Sauerstoffverbindungen geben Stickstoffverbin- 
dungen, in denen letzterer der Gruppe —NH— analog ist, wie aber 
unsere Untersuchungen gezeigt haben, ist Sauerstoff nur sehr selten 
durch diese Gruppe bei direkter Einwirkung von Ammoniak zu er- 
setzen. Man kann als allgemeine Regel bei ahnlichen Reaktionen an- 
nehmen, daB der Ring bei Einwirkung von NH, auf zyklische Sauer- 
stoffverbindungen unter entsprechenden Bedingungen zerreiBt, und eine 
offene Kette entsteht durch Verbindung mit NH,. Erst im weiteren 
schlieBt sich der Ring wieder bei Ausscheidung von Wasser, z. B. 

CH,.cO CH,CONH, CH,CO 

|. .0+NH = | ig TH SNH + H,0. 

CH,.CO CH,CON H, SH,CO 

Diese Regel gilt auch fir die Anhydride der «-Oxysiuren, die mit 
NH, auf folgende Weise reagieren: 

CH,C H—O—CO 
l l +2NH, — 2CH,CHOHCONH,. 
CO—O—CHCH, 

Es entstehen also Amide der «-Oxysiuren. 

Unsere Aufgabe besteht also darin, die Méglichkeit einer Wieder- 
vereinigung dieser Amide entweder in einen stickstoffhaltigen Ring 
oder in Anhydride mit unvollstandiger Wasserausscheidung zu unter- 
suchen. 

Diese Amide kinnen das Wasser nur auf eine einzige Art und Weise 
abgeben, und zwar entgegengesetzt derjenigen der Aminoséuren, 
d. h. nur durch Abspaltung des Alkoholhydroxyls. Unsere Versuche 
in dieser Beziehung bestitigten die schwierige Verwirklichung dieser 
Reaktion. Bei direkter Erwirmung der Amide beobachteten wir 
meistens Abspaltung des NH, und Regeneration der Sauerstoffringe. 

Alle diese Versuche haben wir mit dem Amid der Milchsiure und 
einige mit dem Amid der Glykolsiure ausgefihrt. 


1) E. Fischer, Ber. 16, 753. 
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196 A. Schmuck: 


Die Ausgangsprodukte wurden auf folgende Weise hergestellt: Das 
Amid der Milchsdéure: 300 g Milchséure wurden auf einem Olbade im Laufe 
vieler Tage bis 160° erwirmt, wobei ein trockener Luftstrom bestandig 
durch die Fliissigkeit geleitet wurde. Die erhaltene Substanz — das Lactid 
der Milchsiure — wurde in Alkohol gelést und die Lésung mit N H,-Gas 
gesittigt. Am folgenden Tage, nach dem Verjagen des Alkohols, trat eine 
starke Kristallisation des Amids ein. Die Substanz wurde darauf aus 
Alkohol und noch besser aus Essigester umkristallisiert und in glanzenden 
Blattchen erhalten mit dem Schmelzpunkt 73,5° (fiir das Amid ist F. 74° 
bekannt). Das Amid der Glykolséure: Die aus Monochloressigséure durch 
Kochen mit Marmor erhaltene Glykolsiure wurde durch langeres Kochen 
mit 1 proz. Chlorwasserstofflésung in Alkohol in ihren Athylester iibergefiihrt. 
Nach dem Verjagen des gréBten Teiles des freigebliebenen Alkohols wurde 
der Ester durch N H,-Gas zerlegt. Die ausgeschiedene kristalline Substanz 
wies nach mehrfachem Umkristallisieren aus Alkohol und endlich aus 
Essigester einen Schmelzpunkt bei 120° (bekannt 120°) auf. 


Versuch 1. 5g Lactamid wurden in einer Einschmelzréhre 24 Stunden 
bei 180° erwirmt [der Bildung des Diketopiperazins aus Alaninester analoge 
Bedingungen ')]. Beim Offnen des Rohres war fast kein Druck bemerkbar 
und die Substanz leicht gelblich geworden. Nach dem Umbkristallisieren 
aus Alkohol wurden typische Kristalle des Lactamids erhalten mit dem 
Schmelzpunkt 71°. Gehalt an Stickstoff 15,40 Proz. 0,2000g Substanz; 
22cem n/10 H,SO, (Kjeldahl). 

Der Gehalt an Stickstoff ist nicht gréBer geworden, was man annehmen 
diirfte, wenn Wasser ausgeschieden wire (Lactamid enthalt 15,73 Proz. 
Stickstoff). Es ist sogar noch ein geringer Verlust eingetreten, woraus man 
schlieBen muB, daB unter den oben beschriebenen Bedingungen das Lactamid 
zum gréBten Teil unverindert bleibt. 

99 


Versuch 2. 3g Lactamid wurden in einer Réhre bei 200 bis 220° er- 
wirmt. Im Rohr war ein bedeutender Druck vorhanden; an den Wanden 
fand sich ein Anlauf, der aus kohlensaurem Ammonium bestand. Die ziemlich 
braun gewordene Substanz wurde mit Alkohol aufgenommen und enthielt 
12,9 Proz. N, 0,1240g Substanz, 11,5 cem n/10 H,SO,. 

Es zeigt sich also ein bedeutender Verlust an Stickstoff, was auch 
an dem deutlichen Ammoniakgeruch im Rohre wahrgenommen werden 
konnte. Aber auch bei diesem Versuch blieb ein Teil des Lactamids un- 
verindert, worauf der Schmelzpunkt und die Léslichkeit des Produkts 
in heiBem Essigester hinwiesen. 

Folglich ist das Endprodukt der Reaktion ein Gemisch von unver- 
andertem Lactamid und einer stickstofffreien Substanz. 


Versuch 3. 3 g Lactamid wurden in einer Réhre bei 240 bis 260° erwarmt. 
Die Substanz wurde schwarz, die Abscheidung von kohlensaurem Ammoniak 
war bedeutend und der Druck im Rohre stark. Von wunverandertem 
Lactamid war wenig zuriickgeblieben. Das aus dem Reaktionsprodukt 
mit Essigester aufgenommene Lactamid enthielt 10,00 Proz. N, was auf 
betrichtliche Ausscheidung von NH, deutet. 

0,2128 g Substanz; 15,2 cem n/10 H,SO,. 

Diese Versuche zeigten, daB die Ausscheidung von Wasser und das 
Erhalten eines N-haltigen Anhydrids durch bloBes Erwarmen in Réhren 


1) EB. Fischer, Ber. 84, 433, 1905. 
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undurchfiihrbar ist, da die Reaktion unter Ausscheidung von N H, verlauft. 
Die verhiltnismaBig leichte Abtrennung des NH, von den Amiden war 
hiermit bewiesen, infolgedessen muBten die weiteren Versuche, ein Anhydrid 
zu erhalten, so angestellt werden, daB eine Abspaltung von N H, vermieden 


wurde. 


Versuch 4. Eine geringe Menge Lactamid wurde in einem Probier- 
glaschen bei 200° 2 Stunden erwirmt und gleichzeitig ein Strom trockenen 
Ammoniakgases hindurchgeleitet. Deutliche Wasserausscheidung war 
bemerkbar. Das erhaltene Produkt wurde in heiBem Alkohol gelést und 
kristallisiert. 

Gehalt an N 16,9 Proz.; 0,1440g Substanz; 17,4cem n/10 H,SO,. 

Nach Behandlung mit Essigester und Umkristallisieren des Restes aus 
Alkohol enthielt die bei 105° getrocknete Substanz 17,4 Proz. N. 

0,1020 g Substanz; 12,7 cem n/10 H,SO,. 

Es erwies sich demnach deutliche Wasserausscheidung und Erhéhung 
des Stickstoffgehaltes im Reaktionsprodukt. 


Versuch 5. 5g Lactamid wurden im Ammoniakgasstrom auf einem 
Olbade erwirmt. Bei 160 bis 170° war starke Wasserausscheidung bemerkbar. 
Eine weitere Ausscheidung erfolgte bei 220°. Das stark harzige Produkt 
wurde in Alkohol gelést, mit Tierkohle gekocht und mit absolutem Ather 
gefallt. Der hellbraune Niederschlag wurde aus heiBem Alkohol um- 
kristallisiert. Schmelzpunkt nicht deutlich, aber bei 240° sichtbare Ver- 
anderung der Substanz. 

Stickstoffgehalt 19,68 Proz.; 0,0505g Substanz; 7,lcem n/10 H,SO,; 
Elementaranalyse 0,0643 g Substanz; 0,1210g CO,; 0,0425g¢ H,O. 


CgHyN,O,. Berechnet. . . . . C 50,70 H7,04 N 19,72 
fo 51,30 7,30 19,68 


Das in sehr geringer Ausbeute erhaltene Produkt hat folgende Eigen- 
schaften: Schwer léslich in Wasser und Alkohol, unléslich in Ather. Beim 
Kochen wasseriger Lésungen bildet sich leicht Schaum. Reaktion neutral, 
Geschmack bitter. N H, wird nicht abgespalten, selbst nicht bei Erwarmung 
mit Alkalien. Trotz der groBen Ahnlichkeit der Substanz mit dem Diketo- 
piperazin des Alanins der elementaren Zusammensetzung nach sind wir 
doch davon iiberzeugt, daB ihre molekulare Struktur eine andere ist. Dieser 
Substanz fehlen nimlich folgende Eigenschaften des Diketopiperazins: 
die kristalline Form, Schmelzpunkt, und das Verhalten gegeniiber Alkalien. 
Bei der Einwirkung von Alkalien auf das Diketopiperazin des Alanins wird 
dasselbe gespalten unter Bildung von, Alanyl-Alanin, oft entsteht vorher 
noch ein schwer lésliches Natriumsalz. Diese Reaktionen waren fiir unsere 
Substanz nicht zu beobachten. 

Das Diketopiperazin wird aus 2 Teilen Aminoséure unter Ausscheidung 
von 2 Teilen Wasser gebildet. Die Bildung der Anhydride aus den Amiden 
der Oxysiuren geschieht jedoch auf folgende Weise: 

1. m(CnH2,0,) — mH,O = m(CnH2,~—20,), 
2. m(CnH2,0;) — (m — 1)H,0. 

Nach dem ersten Reaktionstypus miissen wir aus dem Amid der Milch- 
siure eine Substanz erhalten, die der unserigen der chemischen Zusammen- 
setzung nach ganz nahe steht, es folgt aber nicht daraus, daB bei der Bildung 
nur 2 Mol. des Amids teilnmahmen. Eine Ahnlich aufgebaute Substanz 
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198 A. Schmuck: 


erhalt man auch nach dem zweiten Typus, wenn ,,m*“ groB ist. Die Steigerung 
des N-Gehaltes bei VergréBerung von ,,m** zeigt folgende Tabelle: 


Aus 2 Teilen scheidet 1 Teil Wasser 17,5 Proz. N aus 


“ome scheiden 2 Teile .,, 18,0 ao 

= P -. 18,54 ,, | na 
~~ a on m « ‘ 3) | a ie 
— ae - a a OO A —_ 
“ ia as P 19,038 ,, es he 
— re Ta - == a 
a A > i o °°. ~~ a 
* 10 ’° °° 9 ’? sal 19,23 ”? N ed 
oat BS ia ie a . 19,38 , N 


In dieser Richtung andert sich auch der Gehalt an Kohlenstoff. Aus 
der Tabelle ist ersichtlich, daB die Anhydride um so verschiedener von- 
einander sind, je weniger Molekiile an ihrem Aufbau teilgenommen haben, 
dagegen stehen aus vielen Teilen zusammengesetzte Anhydride dem 
elementaren Gehalte nach nahe zueinander sowie auch zu den Anhydriden, 
die nach dem ersten Reaktionsschema erhalten worden sind. Wir miissen 
daher annehmen, daB die erhaltene Substanz komplizierter Natur und aus 
vielen Teilen Lactamid gebildet (nicht weniger als 15) ist. 

Die auBeren Eigenschaften und einige Merkmale weisen darauf hin, 
daB das Molekulargewicht hoch und nach folgendem Schema gebildet 
sein muB: 

CH,CHOH.CONHH 
CH,CH OH CONH,. 

Dieses Amid reagiert mit einem neuen Teilchen, und auf solche Art 
bilden sich hochmolekulare Substanzen. Diese Erwaigungen veranlaBten 
uns, die Bedingungen fiir die Bildung dieser Verbindungen so zu mildern, 
daB die Reaktion nicht so weit geht und die Substanzen einfacher bleiben. 
Schon beim vierten Versuch erhielten wir eine Substanz mit 17,4 Proz. N, 
d.h. einem Derivat aus 2 Teilen Lactamid mit Ausscheidung von | Teil 

Yasser nahestehend. 

Versuch 6. Lactamid wurde unter den Bedingungen des fiinften 
Versuchs erwarmt, aber nicht héher als 160 bis 165°. Die Substanz wurde 
in Alkohol gelést, kristallisiert und mehrfach mit kochendem Essigester 
zur Entfernung des frei gebliebenen Lactamids behandelt. Der Rest wurde 
wieder in Alkohol gelést, mit Tierkohle entfarbt und kristallisiert. Nach 
abermaligem Umbkristallisieren aus-Alkohol ergab die Analyse folgende 
Resultate: ; 

0,3587 g Substanz; 45,2 ccm n/10H,SO,; 17,64 Proz. N. 0,3779¢ 
Substanz; 48,0ccem n/10H,SO,; 17,80 Proz. N. 0,1543g Substanz; 
0,2540 g CO,; 0,1067 g H,O. 

C,H,,0;N,. Berechnet. . . C 45,00 H7,50 N 17,50 
Gefunden. . . 44,88 7,73 17,72 

Zur Bestimmung des Stickstoffs in Amidform wurde die Substanz 
in einem Kolben am Riickflu8kiihler 14% Stunden mit 3proz. HCl gekocht. 
Der Inhalt wurde mit Atznatron bis zu schwach saurer Reaktion neutralisiert, 
ein Uberschu8 von Magnesium hinzugefiigt und das N H, in titrierte H,SO, 
iiberdestilliert. 

0,4240 g Substanz; 27,2 ccm n/10 H,SO,; 8,9 Proz. N. 
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Berechnet Amidstickstoff fiir CgH,,0,N, 8,77 Proz. N. 

Die Substanz ist in Wasser leicht léslich, sehr bitter, Schmelzpunkt 52°. 

Versuch 7. Bedingungen wie bei Versuch 6, nur Darstellung nicht aus 
Lactamid, sondern aus Lactid durch direktes Erwirmen im Ammoniak- 
strom. Schmelzpunkt 52°. 

0,1490 g Substanz; 18,6cem n/10H,SO,; 17,47 Proz. N. 0,1319¢ 
Substanz; 0,2215g CO,; 0,0870g H,O. 

C,H,,0,;N,. Berechnet. . . C 45,00 H7,50 N 17,50 
Gefunden. . . 45,80 7,40 17,47 

Wir sehen also, daB diese Substanz bestandige Eigenschaften hat, 
unabhangig davon, ob wir sie aus Lactamid oder Lactid und NH 3 erhalten. 
In letzterem Falle geht die Reaktion anscheinend iiber Lactamid als 
Zwischenprodukt. Die Substanz wird durch folgende Eigenschaften 
charakterisiert: Sie ist kristallin und kristallisiert aus Alkoho! in kleinen 
Tafelchen; Schmelzpunkt 52°. In Wasser und Alkohol leicht lislich; 
Reaktion neutral, wird jedoch in wisseriger Lésung mit der Zeit schwach 
basisch. Geschmack sehr bitter. Hygroskopisch, zieht an der Luft Feuchtig- 
keit an. Die wisserigen Lésungen bilden leicht Schaum. In absolutem 
Alkohol ist die Substanz schwerer léslich, gar nicht in Ather, Benzol und 
Ligroin. Sie wird aus wisserigen Lésungen leicht niedergeschlagen von 
Tannin, Phosphorwolframséure, Pikrinsfure und Jodlésung in Jodkali 
(Alkaloidreaktionen der EiweiSstoffe), gut von Sublimat und salpeter- 
saurem Quecksilberoxyd, schwach von Bleiessig und K,Fe(CN),. Wird 
nicht gefallt von Saéuren, Alkalien, Salzen der Erdalkalimetalle und nicht 
ausgesalzen. Ebenfalls fallen die Substanz nicht FeCl,, essigsaures Kupfer 
und die Komplexsalze von Gold und Platin. Was die Farbenreaktionen der 
EiweiSstoffe betrifft, so ist die Biuretreaktion nicht sehr deutlich, weil die 
Substanz leicht gelblich gefairbt ist. Nach der charakteristischen Farben- 
anderung aber und dem Umstande, daB8 viele Amide der ¢-Oxysiuren — 
darunter auch Lactamid, wie von uns festgestellt —, die Biuretreaktion 
zeigen, kann man annehmen, daB sie auch hier stattfindet. Denn die Elemente 
des Lactamids sind erhalten geblieben und keine freie Carboxylgruppe ist 
gebildet worden, die nach E. Fischer') das Eintreten der Biuretreaktion 
hindert. Die Halfte des Stickstoffs ist in Amidform vorhanden, die andere 
mit Kohlenstoff enger verbunden. Daher kann die Substanz folgenden 
Bau haben: 

CH,.CHOH.CONH 


CH,CH.CONH,. 


Am Aufbau des Molekiils kénnen nicht mehr als 2 Teile des Lactamids 
teilgenommen haben, sonst wiirde der Elementargehalt ein anderer sein, 
wie aus der angefiihrten Tabelle ersichtlich ist. 

Wir versuchten die erhaltene Substanz zu hydrolysieren. 

Versuch 8. Die Substanz wurde durch Kochen mit 5proz. Salzsiure im 
Kolben am RiickfluBkiihler 2 Stunden hydrolysiert. Die Liéisung wurde 
mit Pottasche neutralisiert und durch Eindampfen konzentriert. Nach dem 
Abkiihlen wurde sie mit schwacher Schwefelsiure angesiuert und mit 
Ather ausgeschiittelt. Die Atherschicht wurde abgetrennt, der Ather ver- 
jagt und der Riickstand in einer kleinen Menge Wasser gelist. Reaktion 


1) E. Fischer, Ber. 85, 1095, 1902. 
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sauer. Zur wisserigen Lésung wurde kohlensaures Zink hinzugetan, der 
Uberschu8 abfiltriert und zum Filtrat das dreifache Volumen Alkohol 
zugefiigt. Am niachsten Tage trat Kristallisation des Zinksalzes der Milch- 
sdure in charakteristischen Kristallen ein. (C,;H;0,;),Zn + 3 H,O. 

Zinkgehalt: 0,1680 g Substanz; Zn 0,0372 g; 22,11 Proz. Zn. 

Berechnet fiir (C,;H;0,), Zn + 3H,O 22,22 Proz. Zn. 

Nach der Entfernung der Milchsiure wurde die Lésung wieder mit 
Pottasche neutralisiert, 11g Natriumbicarbonat hinzugetan und dann in 
kleinen Mengen 7,2g Benzoylchlorid. Die Fliissigkeit wurde im Leufe 
einer Stunde energisch geschiittelt, dann abfiltriert. Nach dem Ansiéuern 
mit Salzsiure bildete sich ein umfangreicher Niederschlag, der gewaschen 
und getrocknet wurde. Der zerkleinerte, trockene Niederschlag wurde zur 
Abtrennung der Benzoeséure wiederholt mit kochendem Ligroin bearbeitet. 
Der unlésliche Teil hat einen Schmelzpunkt von 160°. Razemisches Benzoy!- 
alanin 162 bis 163°'). 

N-Gehalt: 0,0432 g Substanz; 2,l cem n/10 H,SO,; 6,8 Proz. N. 

Berechnet fiir CygH,,;NO, 7,2 Proz. N. 

Man kann also annehmen, daB die Substanz beim Kochen mit Saéure 
in Milchséure und Alanin zerfallen ist. 

CH,CH(OH)CON HCH(CH,)CON H, — CH,CH(OH)COOH 

+ CH,CHNH,COOH. 

Dies steht im Einklang mit dem Bau der Substanz und auch mit der 
Amidstickstoffbestimmung in Versuch 7. 

Versuch 9. 5g Glykolamid wurden im NH,-Gasstrom 8 Stunden 
bei 120 bis 150° erwarmt. Das kristalline Reaktionsprodukt wurde in Alkohol 
gelést, wobei ein kleiner Rest in Form einer dunkel gefarbten amorphen 
Substanz zuriickblieb. N-Gehalt im léslichen Teil: 0,1213 g Substanz; 
17,00 cem n/10 H,SO,; 19,62 Proz. N. N-Gehalt im Riickstand: 0,0700 g 
Substanz; 12 cem n/10 H,SO,; 24 Proz. N. 

Auch in diesem Falle bilden sich also Substanzen mit héherem N -Gehalt 
als im Ausgangsprodukt. Die gréBte Menge desselben bleibt aber unver- 
andert, was man an der geringen Menge Substanz mit 24 Proz. N und an 
der schwachen Erhéhung im Stickstoffgehalt der groBen Masse sieht. 
Schmelzpunkt 116° (Glykolamid enthalt 18,66 Proz. N, Schmelzpunkt 120°). 


Versuch 10. Bedingungen wie bei vorigem, nur bei 200°. Der in Alkohol 
unlésliche Teil war bedeutend gréBer. Er wurde abfiltriert und mit Alkohol 
gewaschen. Der lésliche Teil wurde kristallisiert und mehrfach mit kochendem 
Athylessigester zur Entfernung des zuriickgebliebenen Glykolamids be- 
arbeitet. Der Rest mit Tierkohle gekocht und aus Alkohol umkristallisiert. 

N-Gehalt: 0,2010g Substanz; 30cem n/10 H,SO,; 20,89 Proz. N. 

Elementaranalyse: 0,0986 g Substanz; 0,1319g CO,; 0,0600g H,O. 

C,H,O,N,. Berechnet. . . C 36,36 H6,06 WN 21,2 
Gefunden. . . 36,25 6,80 20,89 


Die Substanz ist sehr hygroskopisch, leicht léslich in Wasser und 
Alkohol, unlislich in Ather. Wie die aus Lactamid erhaltene stark bitter; 
wird niedergeschlagen von Jodlésung in Jodkali, Tannin, Pikrinsaéure, 
Phosphorwolframsaéure u.a. wie bei Versuch 7. Die Geschwindigkeit der 
Fallung durch Phosphorwolframsaure ist jedoch geringer, wie die des 


1) EB. Fischer, Ber. 82, 2451, 1899. 
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entsprechenden Derivats aus Lactamid. Die Biuretreaktion positiv in dem 
namlichen Grade wie beim Lactamidderivat. Schmelzpunkt 86°. 

Die Ausbeute dieser Substanz ist aber sehr gering, viel weniger wie aus 
Lactamid. Die Abspaltung der Hydroxylgruppe des primaren Alkohols, 
den das Amid der Glykolséure darstellt, ist anscheinend schwieriger als 
des sekundiaren, des Amids der Milchséure. 

Auf Grund der Ahnlichkeit mit dem Derivat des Lactamids und in 
Ubereinstimmung mit der Analyse sind wir geneigt, auch dieser Substanz 
folgende Struktur zuzuschreiben: CH,OHCON HCH,CON H,. 

Bei den Bestimmungen des in Amidform gebundenen Stickstoffs 
erhielten wir nicht so gute Resultate, wie fiir das Derivat des Lactamids. 

0,2420 g Substanz; 22,8 cem n/10H,SO,; 13,18 Proz. N. 

Berechnet fiir Amidstickstoff 10,60 Proz. 

Die in Alkohol vollstandig unlésliche Substanz, die beim Erwiairmen 
von Glykolamid im Ammoniakgasstrom gebildet wurde, ist amorph, von 
dunkler Farbe, mit 24,57 Proz. N-Gehalt. 

0,1037 g Substanz; 18,2 cem n/10 H,SO,. 0,0906 g Substanz; 0,1455 g 
CO,; 0,0480¢ H,O. 

C,H,O,N,. Berechnet. . . C 42,1 H 5,26) =N 24,56 
Gefunden.. . 43,7 5,88 24,57 

Diese Substanz mu8 also komplizierter sein als die erste und analog 
derjenigen, die bei Versuch 5 erhalten wurde. Sie ist auch kein Diketo- 
piperazin des Glycins, von welchem sie sich durch mehrere Eigenschaften 
unterscheidet, wie den Schmelzpunkt, kristalline Form und Unfahigkeit, 
unter Einwirkung von Alkalien in Glycyl-Glycin iiberzugehen. Wir ver- 
suchten den Gehalt an N in Amidform, wie gewéhnlich, durch Kochen mit 
HCl zu bestimmen. 0,2485 g Substanz, 7,4 cem n/10 H,SO,, 3,77 Proz. N. 
Wie ersichtlich, ist Amidstickstoff sehr wenig enthalten. Diesen Amid- 
stickstoff bildet nur die 4uBerste Endgruppe, die nicht in Reaktion mit dem 
Hydroxy! eines Glykolamidmolekiils getreten ist. 


Die beschriebenen Versuche tiberzeugen uns davon, dab die Amide 
der «-Oxysiuren Verkettungsprodukte bilden durch Abspaltung der 
alkoholischen Hydroxylgruppe und des Wasserstoffs der Amidgruppe. 
Die Erhaltung eines vollen Anhydrids-Diketopiperazins gelingt unter 
diesen Bedingungen nicht. 

Die erhaltenen Anhydride stehen der Struktur nach ebenfalls 
den EiweiBstoffen nahe. Die fiir EiweiBstoffe charakteristische Biuret- 
reaktion und Alkaloidfallung findet auch hier statt. 

Die Kohlenstoffkette dieser Verbindungen kann folgendermaBen 
dargestellt werden: 

Fir Glykolamidderivat Fiir Laktamidderivat 
H H CH, CH, 
HO——C—N—- ‘_C—N—H HO—C—C —N—C—C—N—H 


HOHHOUH HOHHOH 


Da sie sich von Fischers Peptiden durch die Gegenwart einer Amid- 
und einer Hydroxylgruppe unterscheiden, so kénnte man sie als ,,Ami- 
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dide“ oder ,,Oxyamidide“ bezeichnen. Man muB8 gestehen, daB sie 
dem Bau nach Fischers Peptiden und folglich auch dem Molekil der 
EiweiBstoffe nahestehen. 
Die Struktur des Glycylglycins: 
H H 


nN _c_xn-t_o-o H. 
tudand 


Die fir Peptide und EiweiBstoffe charakteristische Lage des 
Stickstoffs zwischen zwei Kohlenstoffatomen, von denen das eine 
mit einem Sauerstoffatom verbunden ist, ist auch hier zu vermerken. 

Wir sind geneigt, der Méglichkeit der Bildung von Amiden aus 
den nichsten Derivaten der Kohlehydrate und NH, eine biologische 
Bedeutung zuzuschreiben, denn die Bildung von Aminosauren in 
Pflanzen und ihre weitere Verkettung zu Peptiden scheint uns kom- 
plizierter und unwahrscheinlicher zu sein als die Bildung von Amiden 
aus Oxysiuren und NH, und ihre Verkettung zu Amididen. Diese 
vom Standpunkte der Biologie wichtigen Fragen unterliegen einer 
weiteren Forschung. 

Auf Grund der Resultate dieser Arbeit, die noch fortgesetzt wird, 
scheint es mir méglich, annehmen zu diirfen, daB aus NH, und An- 
hydriden der «-Oxyséuren Verbindungen entstehen kénnen, die den 
einfachsten Peptiden dem Bau nach nahestehen. 











Uber die Fermente der Haut. 
Von 
Yoshio Yamasaki (Mukden). 
(Aus der chemischen Abteilung des Rudolf Virchow-Krankenhauses zu Berlin.) 


(Eingegangen am 12. Marz 1924.) 


In letzter Zeit scheint sich der Gedanke immer mehr Bahn zu 
brechen, daB die Haut, abgesehen von ihrer Beteiligung am Wirme-, 
Wasser- und Salzhaushalt, auch noch andere ganz spezifische biologische 
Aufgaben zu erfillen hat, ja man geht sogar schon so weit, direkt 
von einer inneren Sekretion der Haut zu sprechen. Aber bisher sind 
noch keine Tatsachen bekannt, die zu einer solchen SchluBfolgerung 
berechtigen kénnten, und es dirfte auch nicht so einfach sein, hierfir 
den direkten Beweis zu erbringen. Vorbedingung fiir die Annahme 
einer inneren Sekretion der Haut ware zunichst einmal der Nachweis, 
daB die Haut einen eigenen Stoffwechsel hat, d. h. daB die Haut nicht 
bloB von den ihr mit dem Blute und der Lymphe zuflieBenden Bestand- 
teilen in sich aufnimmt, wessen sie zum eigenen Aufbau bedarf, und 
das ibrige unverindert wieder an den Saftstrom zuriickgibt, sondern 
daB sie aus dem ihr Zugefiihrten Produkte schafft, die fiir sie ganz 
spezifisch sind. Dafiir haben wir nun in der Tat bereits verschiedene 
Anhaltspunkte. Zunichst muB die Hautzelle ihren eigenen Bestand 
immer wieder erginzen und stets wieder von neuem aufbauen, und 
wenn man auch gewohnt ist, diesen Vorgang als etwas ganz Selbst- 
verstiindliches zu betrachten, so mu8B man doch zugeben, daB damit 
schon eine ganz spezifische Arbeitsleistung verkniipft ist. Denn ebenso 
wie die Leberzelle ein nur ihr eigentiimliches Protoplasma, der Muskel 
ein nur ihm eigentiimliches ZelleiweiB produziert, so kann auch die 
Haut nur ein fiir sie ganz spezifisches EiweiB bilden. Noch deutlicher 
tritt ihre spezifische Arbeitsleistung zutage, wenn wir an die Produkte 
denken, die nur der Haut eigentiimlich sind, wie die Hornzellen der 
Epidermis, die Haare und Nigel. Hier wird es besonders klar, dab 
die Haut ganz bestimmte Beziehungen zum allgemeinen Stoffwechsel 
haben muB; denn sie besitzt die Eigentiimlichkeit, ein ganz bestimmtes 
EiweiBspaltprodukt, den Cystinkomplex aus dem ihr gebotenen Aufbau- 
material zum mindesten herauszulésen und fiir ihre Zwecke nutzbar 
zu machen. Nur noch ein Organ teilt mit ihr diese Eigenschaft, aber 
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lange nicht in dem Umfange, namlich die Leber, indem sie den Cystin- 
komplex umwandelt zu Taurin, das dann als Taurocholsiure in der 
Galle erscheint (v. Bergmann, Wohlgemuth). 

Hiernach ist die Annahme durchaus berechtigt, daB ebenso wie 
die Zellen der einzelnen Organe auch die Zellen der Haut ihren ganz 
spezifischen Stoffwechsel haben miissen. Im Hinblick darauf folgte 
ich gerne der Aufforderung von Herrn Prof. Wohlgemuth, einmal fest- 
zustellen, wieweit die Haut iiber eigene Fermente verfiigt und in welchen 
Quantititen sie sich in ihr vorfinden. 

Uber diesen Punkt ist bisher noch fast gar nichts bekannt. Es 
existieren nur Untersuchungen von Meirowsky tiber das Vorkommen 
einer Adrenalase in der Haut und dann die bekannten mikroskopischen 
Untersuchungen von Bloch mit dem Dopareagens. Das ist alles, was 
wir bis jetzt tiber den Fermentgehalt der Haut wissen. Ich habe darum 
versucht, in erster Reihe festzustellen, ob auBer der Oxydase noch 
Fermente aus der kohlehydrat-, fett- und eiweiBspaltenden Gruppe 
sich in der Haut finden, wo sie in der Haut lokalisiert sind, ob in den 
oberflaichlichen oder in den tiefen Schichten, und ob auch das Unter- 
hautfettgewebe gleichfalls Fermente aufzuweisen hat. 

Als Material diente mir ausschlieBlich die Haut von Leichen, 
die im hiesigen pathologischen Institut zur Sektion kamen. Es wurde 
ein groBes, méglichst blaB aussehendes Hautstiick in der Mehrzahl der 
Fille aus der Vorderseite des Oberschenkels sorgfaltig herausprapariert, 
so daB kein Fett ihm anhaftete, und dann mittels einer Schere in 
mdéglichst kleine Stiicke zerlegt. In einer groBen Reibeschale wurden 
diese dann unter reichlicher Verwendung von Glassplittern so lange 
zerrieben, bis ein fast homogener Brei sich gebildet hatte. Das gelang 
mir mit einiger Miihe am besten, wenn ich sukzessiv destilliertes 
Wasser bzw. physiologische Kochsalzlésung in kleinen Portionen bis 
zur doppelten Menge des Hautmaterials eintrug. Durchschnittlich 
verwandte ich 20 bis 30g Haut und dementsprechend 40 bis 60 ccm 
Wasser. Dieser dicke Brei blieb bis zum niichsten Tage in einem stark 
gekihlten Eisschrank stehen, wurde dann scharf zentrifugiert und die 
iiberstehende Fliissigkeit fiir den Versuch verwandt. Der Extrakt 
war in den meisten Fallen klar, mitunter leicht opaleszent und von 
weiBlicher oder leicht gelblicher Farbe; bisweilen zeigte er auch einen 
hellen rosa Ton. 

Bevor ich an das Studium der Fermente herantrat, orientierte 
ich mich tiber die Reaktion eines solchen Extraktes. Hierbei bediente 
ich mich der kolorimetrischen Methode zur Bestimmung der Wasser- 
stoffionenkonzentration nach Michaelis und stellte fest, daB die Reaktion 
stets ganz schwach alkalisch war. Sie schwankte zwischen py = 7,1 
bis 7,5 und entsprach demnach ungefihr der Reaktion des Blutes. 
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Diastase. 


Hiernach prifte ich den Extrakt zunachst auf seinen Gehalt an 
Diastase. Ich bediente mich dabei der Reihenmethode von Wohlgemuth. 
A priori war zu erwarten, daB, wenn die Haut tiberhaupt Diastase 
enthielt, diese nur in sehr geringen Quantitaéten bei ihr anzutreffen 
sein wiirde. Ich verwandte deshalb bei meinen Versuchen die | prom. 
Stairkelésung und verfuhr so, daB ich auf eine Reihe von Reagenz- 
glasern absteigende Mengen des Extraktes verteilte unter Verwendung 
von lproz. Kochsalzlésung und zu jedem Gliaschen 2,0 cem 1 prom. 
Starkelésung hinzufiigte. Nach Zusatz von Toluol wurden die Gliischen 
verschlossen auf 24 Stunden in den Brutschrank gestellt und nach 
Ablauf der Frist der Versuch in der tiblichen Weise zu Ende gefihrt. 
Dabei zeigte sich, daB in keinem einzigen Falle das diastatische Ferment 
fehite. Im ganzen untersuchte ich auf Diastase 18 Fille, teile aber 
in folgender Tabelle das Resultat von nur zehn Fallen mit, indem ich 
gleichfalls das Alter und die Todesursache angebe. 








Tabelle I. 

Nr. Fall By, | Nr. | Fall ay 
9, 58 Jahre, “ee 2, 59 Jahre, — 
a Gallenblasenempyem a 73 Aortitis luetica sed 
12 o, 56 Jahre, 323 119 co’, 74 Jahre, 250.0 

Bronchopneumonia tbe. "7 Myodegeneratio cordis |“ 

P Q, 75 Jahre, ‘ Q, 35 Jahre, 

is Carcinoma peritonei 16,0 | 20 Aorteninsuffizienz sap 
4 Q, 13 Jahre, 323 |21 Q, 22 Jahre, 32.3 

Peritonitis 7 a: Endocarditis luetica, Embolie ithe 
‘i co’, 69 Jahre, ons co’, 39 Jahre, i ai 
6 Phthisis pulm. 333 | % Coma diabeticum nena 


Wir sehen zuniichst, daB die Werte sehr betrichtlichen Schwan- 
kungen unterliegen. Am hiufigsten kehrt der Wert 32,3 wieder, kann 
aber bisweilen um das Doppelte bis Achtfache, ja sogar 16fache steigen. 
Diesen beiden letzten Werten (3%, = 250 bis 500) bin ich allerdings 
nur einmal begegnet. Unter den niichst niederen befindet sich inter- 
essanterweise ein Fall, der an Coma diabeticum zugrunde gegangen ist. 
Es fragt sich nun, in welchem Verhiltnis die in der Haut gefundenen 
Werte zu den Werten stehen, die man sonst in menschlichen Organen 
anzutreffen pflegt. Wenn wir von den Organen nur die Leber als das- 
jenige Organ, das im Mittelpunkt des Kohlehydratstoffwechsels steht, 
zum Vergleich heranziehen, so kommen wir zu der merkwiirdigen Tat- 
sache, daB die Haut viel reicher an Diastase ist als die Leber. Denn 
wie aus der Arbeit von Maeda') hervorgeht, ist der Diastasewert der 


1) Maeda, diese Zeitschr. 148, H. 3/4, 1923. 























206 Y. Yamasaki: 


Leber sehr gering, er schwankt zwischen d33, = 3 bis 4.  Allerdings 
muff man dabei beriicksichtigen, daB der von ihm festgestellte Wert 
so ermittelt war, daB der Leberbrei mit der dreifachen Menge physio- 
logischer Kochsalzlésung extrahiert war. Aber selbst wenn wir dieses 
Moment in Rechnung setzen, tibertreffen immer noch die in der Haut 
ermittelten Werte erheblich die der Leber. Auch im Vergleich zum 
Blute selbst sind die Werte fiir die Hautdiastase recht betrichtlich. 
Denn wenn man mit Serum unter Verwendung von | prom. Starkelésung 
in der gleichen Weise einen Versuch anstellt, so bekommt man Werte, 
die zwischen pd = 100 bis 800 schwanken, meist aber Werte, die 
zwischen 100 bis 400 liegen. Wenn man nun aber bedenkt, daB der 
Extrakt der Haut, wie ich ihn gewonnen habe, zum mindesten eine 
dreifache Verdiinnung seines Fermentbestandes darstellt, vorausgesetzt, 
daB es mir gelungen war, das Ferment total zu extrahieren, so tiber- 
treffen die Werte der Haut bisweilen sogar noch die des Serums. Dieser 
iiberraschend hohe Gehalt an Diastase in der Haut kann nun entweder 
dadurch bedingt sein, daB die Hautzellen selbst Diastase in reichem 
MaBe produzieren, oder auch dadurch, daB die Zellen der Haut die 
Diastase aus dem Blute bzw. der Lymphe schépfen, in sich ausspeichern 
und nur langsam an das Blut bzw. die Lymphe wieder abgeben. Da 
fiir die erstere Méglichkeit keine Anhaltspunkte vorliegen, méchte ich 
glauben, daB die Haut die Diastase in ihren Zellen fixiert. 

Die bisher mitgeteilten Resultate waren gewonnen mit Extrakten, 
die aus der ganzen Haut hergestellt waren. Es fragte sich nun, ob das 
Ferment im Corium lokalisiert ist, oder ob es sich auch in der ober- 
flachlichen Epithelschicht der Haut findet. Um diese Frage zu ent- 
scheiden, habe ich mit Hilfe eines Rasiermessers bzw. eines Thierscher 
Transplantationsmessers die auBerste oberflichliche Schicht der Haut 
von Leichen in der Art abgetragen, wie man es zum Zwecke von Haut- 
transplantationen tut, und dann das Material in der gleichen Weise 
mit der doppelten Menge physiologischer Kochsalzlésung verrieben. 
Der Extrakt wurde nach 24stiindigem Aufenthalt im Eisschrank durch 
scharfes Zentrifugieren von dem Hautmaterial getrennt und in der 
gleichen Weise auf seinen Diastasegehalt gepriift. Im ganzen habe 
ich in dieser Weise drei Fille untersucht und auch hier denselben 
betriichtlichen Diastasegehalt wie oben feststellen kénnen, namlich 
Bs, = 32,3, 32,3, 64,5. Wir sehen also, daB auch die 4uBersten Schichten 
der Haut reich an Diastase sind. Dieser Befund, daB auch die Zellen, 
die nur noch einen ganz tragen Stoffwechsel haben, viel Diastase ent- 
halten, spricht gleichfalls dafiir, daB die Zellen der Haut die Eigen- 
schaft besitzen, die Diastase in sich aufzuspeichern. 

Sodann habe ich auch das Unterhautfettgewebe auf einen et waigen 
Diastasegehalt gepriift. Ich verwandte hierzu das Fett von sehr fetten 
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Leichen und benutzte nur diejenigen Teile, die vollkommen frei von 
Blut waren. Das Fettgewebe wurde mit der Schere in méglichst kleine 
Stiicke geschnitten und dann in der Reibeschale mit der gleichen Menge 
physiologischer Kochsalzlésung zu einem médglichst homogenen Brei 
verrieben. Nach 24stiindigem Stehen im Eisschrank wurde der Extrakt 
durch scharfes Zentrifugieren abgetrennt und auf seinen Diastasegehalt 
untersucht. Ich priifte auch hier drei Fille und erhielt die Werte 
a3, = 32,5, 64,5, 64,5. Wir sehen also auch, daB das Unterhautfett- 
gewebe ebenfalls reich an Diastase ist, vielleicht nicht ganz in dem MaBe 
wie die Haut. 
Lipase. 

Alsdann ging ich dazu tiber, den Hautextrakt auf die Gegenwart 
eines fettspaltenden Ferments zu untersuchen. Hierbei bediente ich 
mich des stalagmometrischen Verfahrens von Rona und Michaelis. 
Ich ging dabei so vor, da ich 3,0 com Extrakt mit 25 cem Tributyrin- 
lésung und lecem Phosphatgemisch (py = 7,1) vereinigte, sofort die 
Tropfenzahl feststellte und dann nach Verlauf von 30 und 60 Minuten 
den Fortgang der Spaltung beobachtete. Im ganzen habe ich so 24 Fille 
untersucht und siimtliche mit positivem Resultat. Aus Riicksicht 
auf den kurz bemessenen Raum begniige ich mich, das Resultat von 
nur 12 Fallen in Tabelle IT mitzuteilen. 





Tabelle IT. 
Troptenzahl = 

7 e sofort — ww nach 60’ aan 

. Suanagiie’ 139 108 108 31 

“ oF cha wa 143 112 111 32 

3 ie 43 110 107 36 

. ies niale the 144 121 114 30 

. — 139 109 106 33 
" cumidasnideenge 156 124 121 34 
at Phihisis ol 158 130 120 38 
s Acctitio tnstive 143 14 110 33 
f PE cw dO 141 115 112 29 
2 pe Ok. I 154 125 118 36 
1 sie Embolie 137 lt | (107 30 
24 o, 39 Jahre, 141 110 - mn 


Coma diabeticum 
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Aus Tabelle II ersehen wir, daB die Tributyrinspaltung in 
simtlichen Fallen recht betrachtlich ist. Wir begegnen hier bisweilen 
Tropfendifferenzen, wie man sie mitunter beim Serum nicht gréBer zu 
finden pflegt. Nun war zwar nicht in allen Fallen das Resultat ein so 
giinstiges; bei manchen Extrakten ergeben sich auch Werte von nur 
27 und 23 Tropfen, in einem Falle sogar nur 19 Tropfen. Aber anderer- 
seits muB man auch bedenken, daB sicherlich nur ein kleiner Teil der 
Lipase in den wiisserigen Extrakt tibergegangen ist. Denn aus den 
Untersuchungen von Willstdtter wissen wir, daB die Lipase keine Neigung 
hat, in Wasser iiberzugehen, daB es selbst aus lipasereichen Ferment- 
praparaten mit Hilfe von Wasser nur sehr schwer gelingt, einen einiger- 
maBen wirksamen Extrakt zu gewinnen. Wenn man dieses Moment 
beriicksichtigt, darf man aus den obigen Zahlen den Schlu8 ziehen, 
daB die Haut verhaltnismaBig reich an Lipase ist. 

Es fragt sich nun, welchen Typus der Lipase wir in der Haut vor 
uns haben. Nach den Untersuchungen von Rona‘) und seinen Mit- 
arbeitern hat man zwischen atoxyl- und chininempfindlichen Lipasen 
zu unterscheiden; die Lipase des Pankreas und des Darmes ist gegen 
Chinin, die der Leber gegen Atoxyl und die des Serums sowohl gegen 
Chinin wie Atoxyl empfindlich. Ich priifte nun, wie sich die Haut- 
lipase dem Chinin und Atoxyl gegeniiber verhalt. Dabei ging ich so 
vor, daB ich zu 3,0cem Extrakt und 20,0 cem Tributyrinlésung und 
1,0cem Phosphatgemisch 10 mg Chinin bzw. 10mg Atoxyl zusetzte 
und die Tropfenzahl mit der entsprechenden Kontrolle verglich. Im 
ganzen untersuchte ich auf diese Weise 17 Fille, ich teile aber in 
Tabelle III das Resultat von nur fiinf Fallen mit. 

Aus Tabelle III ersehen wir, daB das Chinin in keinem einzigen 
Falle die Lipasewirkung beeintrichtigt, Atoxyl im Falle 23 eine geringe 
Abschwiichung hervorruft. Einer solchen schwachen Beeinflussung 
durch Atoxyl begegnete ich auch noch in anderen Fallen, aber es wire 
wohl nicht berechtigt, hiernach von einer Atoxylempfindlichkeit der 
Hautlipase zu sprechen. Nur in einem einzigen Falle von 17 Fallen 
beobachtete ich eine ausgesprochene Hemmung; hier ergab sich in 
Gegenwart von Atoxyl eine Tropfendifferenz von 7 gegeniiber 27 Tropfen 
der Kontrolle. Ich glaube aber, daB man diesen Fall als eine Ausnahme 
betrachten mu, und daB man trotzdem annehmen darf, daB die Haut- 
lipase nicht atoxylempfindlich ist. Beziiglich des Chinins ergaben sich 
in keinem Falle Differenzen gegeniiber der Kontrolle. Wir haben es 
also in der Haut mit einer Lipase zu tun, die weder chinin- noch atoxyl- 
empfindlich ist, somit einen besonderen Typus darstellt, wie man ihn 


1) P. Rona, Petow, Schreiber und Pavlovic, Klin. Wochenschr. 1, 2366, 
1922; diese Zeitschr. 184, 108, 1923. 
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Tabelle III. 
Nr. Fall Ph arco Tropten- 
sofort nach 30’ | nach 60’ differenz 
9, 23 Jahre, Kontrolle 139 109 106 33 
8 Sepsis + 10mg Chinin 141 116 114 27 
post abortum + 10mg Atoxyl 142 118 112 30 
- Kontrolle 143 119 115 28 
g| %, 67 Jahre, | + 10mg Chinin | 150 124 | 123 27 
i id + 10mg Atoxyl 146 123 119 27 
Q, 22 Jahre, Kontrolle 137 111 107 30 
21 Endocarditis + 10mg Chinin 147 120 117 30 
luetica, Embolie | + 10mg Atoxyl 138 113 112 26 
oc’, 47 Jahre, Kontrolle 141 122 113 28 
23 Allgemeine + 10mg Chinin 146 131 121 25 
Blutvergiftung + 10mg Atoxyl 141 131 120 21 
Kontrolle 141 110 107 34 
24 PS . +10mg Chinin 144 118 116 28 
+ 10mg Atoxyl 142 116 112 30 


bisher noch in keinem menschlichen Organ angetroffen hat. Vor 
kurzem hat Maeda (|. c.) in der Placenta denseiben Lipasetypus be- 
obachtet und ausfihrlich dariiber berichtet. 

In der gleichen Weise wurde der Extrakt aus den oberflichlichen 
Hautpartien, den ich mir in der oben beschriebenen Weise hergestellt 
hatte, auf seinen Lipasegehalt untersucht. Auch in ihm fand ich 
ganz betriichtliche Lipasewerte, wie aus Tabelle IV ersichtlich. 


Tabelle IV. 
(Oberflachliche Haut.) 





Troptenzahl 
Nr. Fall ‘ Tropten- 
sofort nach 30)’ nach 60’ differenz 
o, 65 Jahre, in 
27 Prostatahypertrophie 144 112 108 | (36 
g , 56 ahre, | ‘ 
33 Uleus ventriculi 144 118 as | 33 
35 7, Sm 152 120 119 33 


Lungenentziindung, Herzschwache 


Die Werte stehen in nichts den in Tabelle [1] mitgeteilten nach, 
ein Zeichen, daB auch in der obersten Hautschicht noch fermentative 
Prozesse sich abspielen. Leider waren die mir zur Verfiigung stehenden 
Extraktmengen zu gering, um auch an ihnen die Wirkung des Chinins 
und Atoxyls zu studieren. Ich glaube aber nicht, daB sich hier Diffe- 
renzen gegeniiber den tieferen Hautschichten ergeben hitten. Dies 
um so mehr, als auch die Untersuchung des Unterhautfettgewebes 
ein dhnliches Resultat ergab wie die Haut selbst. 
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Aus dem Unterhautfettgewebe hatte ich mir in der oben beschrie- 
benen Weise einen Extrakt hergestellt und diesen auf Lipase in der 
gleichen Weise wie die anderen Extrakte untersucht und auf ihr Ver- 
halten gegeniiber Chinin und Atoxyl gepriift. Ich teile das Resultat 
von vier Fallen in Tabelle V mit. 

Tabelle V. 
(Unterhautfettgewebe. ) 





Troptenzahl 
Nr. Fall = 2 yma 
sofort nach 30’ nach 60’ differenz 
2, 30 Jahre, Kontrolle 150 117 112 38 
17 Sepsis + 10mg Chinin 156 123 120 36 
post abortum + 10mg Atoxy] 156 125 125 31 
Q, 34Jahre, | Kontrolle 144 109 107 37 
22 Anaphylaxie nach; + 10mg Chinin 147 117 115 32 
Bluttransfusion | + 10mg Atoxyl 142 112 lll 31 
| Kontrolle 44 | 108 | 108 | 36 
30, ¥p 57 Jahre, = 410mg Chinn «148120120 | 38 
—_ + 10mg Atoxyl 143 118 115 28 
o Kontrolle 145 113 110 35 
36, ,f: 3 Jahre, = + 10mg Chinn = 146 117.«|_sd3_— 83 
hear + 10mg Atoxyl 41 114 113 28 


Zunichst sehen wir auch hier in allen vier Fialien eine kriftige 
Lipasewirkung, die der des Serums fast gleichkommt. Sodann ist 
in keinem Falle eine Beeinflussung durch Chinin und ebenso durch 
Atoxyl zu beobachten. Es findet sich demnach im Unterhautfett- 
gewebe die gleiche chinin- und atoxylfeste Lipase wie in der Haut selber. 

Es fragt sich nun, wie man diesen Befund einer von den anderen 
Lipasen des menschlichen Organismus grundverschiedenen Lipase in 
Haut- und Unterhautfettgewebe erkliren soll. Zwei Méglichkeiten 
muB man hier ins Auge fassen. Entweder ist die Lipase hier an Ort 
und Stelle gebildet worden, oder sie ist aus dem Blute und der Lymphe 
in die Zellen tibergegangen und hat hier ihren Charakter vollkommen 
geindert. Denn wir haben oben gesehen, daB die Lipase des Serums 
sowohl chinin- wie atoxylempfindlich ist. Demnach miBten, wenn die 
Hautlipase aus dem Blute stammt, die Hautzellen die Fahigkeit be- 
sitzen, die Chinin- und Atoxylempfindlichkeit wieder aufzuheben. Fiir 
eine solche Annahme aber haben wir bisher nicht den geringsten Anhalt. 
Dagegen wissen wir, daB die in der Haut liegenden Talgdriisen groBe 
Mengen Fett produzieren. Wenn man sich nun auf den durchaus be- 
rechtigten Standpunkt stellt, daB Fermente ebenso aufbauen kénnen 
wie sie abbauen, so liegt der Gedanke nahe, daB bei diesem Fettstoff- 
wechsel, der in erster Reihe ein synthetischer ProzeB ist, auch die 
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Lipase der Haut eine Rolle spielt. Vielleicht stammt auch die Lipase, 
die wir in den Hautextrakten nachweisen konnten, in der Hauptsache 
aus den Talgdriisen. Dafiir spriiche auch der reiche Lipasegehalt der 
Extrakte aus den obersten Hautschichten. Ich méchte also auf Grund 
dieser Uberlegung annehmen, daB die Hautlipase in erster Reihe ein 
Produkt der Hautzellen ist. 

DaB die Lipase aus dem Unterhautfettgewebe sich ebenso refraktar 
dem Chinin und Atoxyl gegeniiber verhalt wie die Hautlipase, kénnte 
fast auf einen inneren Zusammenhang zwischen beiden hindeuten. 
Dann hatte aber die Lipase des Unterhautfettgewebes sich von der- 
jenigen, die beispielsweise im Fette der Nierenkapsel oder im Mesenterial- 
fett sich findet, unterscheiden miissen. Um das festzustellen, habe ich 
mir aus Nierenkapselfett sowohl wie aus Mesenterialfett in der gleichen 
Weise wie oben beschrieben Lipaseliésungen hergestellt und ihr Ver- 
halten gegen Chinin und Atoxyl gepriift. Die Reaktion dieser Extrakte 
schwankte zwischen py = 7,2 bis 7,3. Als Beleg teile ich in Tabelle VI 
zwei Untersuchungsreihen mit. 





Tabelle VI. 

“in Tropfenzahl 2 Tropt — 
sofort nach 30’ | nach 60’ | differenz 

Kontrolle 139 98 97 42 

Nierenkapselfett + 10mg Chinin 142 112 108 34 

Jl + 10mg Atoxyl 136 107 103 33 

Kontrolle 135 102 95 40 

Mesenterialfett + 10mg Chinin 143 114 110 33 

+ 10mg Atoxyl 134 116 107 26 

Kontrolle 137 101 97 40 

Nierenkapselfett + 10mg Chinin 145 111 107 38 

2 _ + 10mg Atoxyl 140 107 105 35 

Kontrolle | 136 96 95 41 

Mesenterialfett | + 10mg Chinin  I41 ~~ 109 103 38 

+ 10mg Atoxyl |) 138 |= 105 102 36 





Hiernach unterscheidet sich die Lipase des Unterhautfettgewebes 
in nichts von den beiden anderen Lipasen, und es besteht demnach 
kein Grund zu der Annahme, daB die Lipase des Unterhautfettgewebes 
zu der Hautlipase in irgendwelcher Beziehung steht. 


Proteolytisches Ferment. 

Sodann wandte ich mich der Frage zu, ob vielleicht auch ein 
proteolytisches Ferment in der Haut vorhanden ist. Ich priifte deshalb 
eine Reihe von Extrakten auf ihre Fahigkeit, Fibrinflocken zu verdauen. 
Dabei zeigte sich, daB weder bei saurer, noch bei schwach alkalischer, 

14* 
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noch bei neutraler Reaktion eine Carminfibrinflocke von den Extrakten 
angegriffen wurde. Trotz dieses negativen Ergebnisses fahndete ich 
doch noch auf die Gegenwart von Lab. Denn wir wissen aus den Unter- 
suchungen von Pawlow, daB, wenn in einer Lésung Pepsin nicht mehr 
nachweisbar ist, eine Labwirkung doch noch mit ihr erzielt werden 
kann, Von der Uberlegung ausgehend, da®, wenn ein Hautextrakt 
Lab enthilt, dieses aller Wahrscheinlichkeit nach sich in seinem Zymogen- 
zustande in ihm befindet, habe ich zur Aktivierung des Labs 5ccm des 
Extraktes mit 3ccm n/10 HCl versetzt und eine halbe Stunde bei 
Zimmertemperatur stehengelassen. Danach wurde ein Labversuch mit 
Milch, der noch etwas Calciumchlorid zugesetzt wurde, ausgefiihrt; 
aber das Resultat war in allen Fillen ein negatives. 

Hiernach ging ich dazu iiber, festzustellen, ob in der Haut vielleicht 
ein autolytisches Ferment vorhanden ist. Diese Frage interessierte 
mich im Hinblick auf die so oft zu beobachtende Mazeration ab- 
gestorbener Féten. Manche Gynikologen sind geneigt, dem Frucht- 
wasser hierbei eine Rolle beizumessen. Aber aus den Untersuchungen 
von Bondi") und neuerdings von Maeda*) geht hervor, daB im Frucht- 
wasser kein proteolytisches Ferment vorhanden ist. Es lag darum 
nahe, zu vermuten, daB die Haut selbst an der Mazeration aktiv be- 
teiligt ist. Um das zu entscheiden, ging ich so vor, daB ich méglichst 
fein zerkleinerte Haut mit Chloroformwasser im Verhaltnis 1 : 10 mischte 
und dieses Gemisch im Brutschrank hielt, und nun in bestimmten 
Zeitintervallen den in Lésung gegangenen Stickstoff nach Kjeldahl 
und den Aminosdurenstickstoff nach Sérensen bestimmte. Als Kontrolle 
diente eine Portion von der gleichen Zusammensetzung, in der aber 
durch Kochen das Ferment zerstért war. Im ganzen untersuchte ich 
drei Fille und teile das Resultat in Tabelle VII mit. Simtliche 
Werte sind Mittelwerte aus gut iibereinstimmenden Doppelanalysen. 


Tabelle VII. 





5 Serre ) Rjadeh! (mg N te 100 com) |] Socrencen (mg N in 100 com) 





Nr. Fall 2Tage |4Tage |8Tage||._,_ 2Tage | 4 Tage |8T 
! vorher “se0Q: 3q0t 390 |vorher "39 ae | 38° 
og 28 Jahre, nicht gekocht || 29,4 42,8 | 466 535 23) 84 182 15,7 
sm gekocht 49,5 49,7/50,5 505 128 126 126 126 


29) ci SS Jahre, nicht gekocht | 30,8 400/448 490 28 42 84 84 
weichungsherde  S*kocht | 53,2 56,7 | 588 602 45 42 42 42 
¢,3Monate — nicht gekocht | 28,0 | 40,6 | 476 588 42 154 182) 140 


31 altes Kind, gekocht 715 | 72,1 | 749770) — | —-|-—-\|—- 


') Bondi, Centralbl. f. Gynakol. 1903, Nr. 21. 
2) Maeda, diese Zeitschr. 144, H. 1/2, 1924. 
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Aus Tabelle VII ersehen wir, daB schon nach zweitigigem Ver- 
weilen im Brutschrank die Autolyse einsetzt und von Tag zu Tag 
weitere Fortschritte macht. Besonders deutlich sehen wir das an den 
Zahlen fir den Aminoséurenstickstoff; er nimmt in den ersten 4 Tagen 
um das Drei- bis Achtfache zu. Am achten Tage scheint ein Still- 
stand einzutreten, bisweilen sogar ein Rickschritt; wahrscheinlich 
spielen hier regressive Vorginge eine Rolle. Uber noch lingere Zeit 
die Versuche auszudehnen, schien mir unnétig zu sein. Denn es kam 
mir nur darauf an, festzustellen, ob sich tiberhaupt ein autolytisches 
Ferment in der Haut findet. Und das glaube ich auch durch diese 
kurzdauernden Versuche in einwandfreier Weise dargetan zu haben. 

Bei dieser verhailtnismaBig ausgiebigen Abspaltung von Amino- 
siuren war es von Interesse festzustellen, ob auch ein peptolytisches 
Ferment sich in der Haut findet. Ich lie® deshalb frischen Hautextrakt 
auf das Dipeptid Glycyl-Tryptophan einwirken, das mir Herr Professor 
Wohlgemuth in freundlicher Weise zur Verfiigung stellte. Im ganzen 
untersuchte ich drei Extrakte und erhielt in allen Fallen ein positives 
Resultat. Die Versuche fiihrte ich so aus, daB ich mir zunichst in der 
oben beschriebenen Weise aus Haut einen Extrakt herstellte. Hierbei 
richtete ich mein Augenmerk darauf, nur solche Haut zu verwenden, 
die vollkommen blutfrei zu sein schien und einen Extrakt lieferte, 
der keine Spur einer Rosafarbung zeigte. Diese Vorsicht war un- 
bedingt notwendig, da das Blut in hohem MaBe befahigt ist, das Di- 
peptid zu spalten. 5,0 ccm des frisch hergestellten Extraktes wurden 
alsdann versetzt mit 0,1 g Glycyltryptophan, das in 1,0 ccm Wasser 
gelést war, mit Toluol iiberschichtet und dann auf 24 Stunden in den 
Brutschrank gestellt. Nach Ablauf der Frist wurde eine Probe ent- 
nommen und etwas Bromdampf hinzugefiigt ; dabei trat sofort in jedem 
Falle die fir Tryptophan typische Violettfarbung ein. Die Kontrolle 
mit Hautextrakt allein war natiirlich stets negativ. 


Katalase. 


Die Katalase ist eines der am meisten verbreiteten Fermente im 
tierischen Organismus. In fast allen Organen hat man sie angetroffen, 
allerdings in wechselnder Starke. Um so verwunderlicher ist, dab 
man nicht auch die Haut auf das Vorkommen von Katalase untersucht 
hat. Bei dem auBerordentlich hohen Gehalt des Blutes an Katalase 
muBte man bei der Herstellung der Extrakte ganz besonders vorsichtig 
zu Werke gehen, wollte man nicht einem Irrtum zum Opfer fallen. 
Deshalb habe ich fiir diese Untersuchung genau wie fiir die des pepto- 
lytischen Ferments nur solche Hautstiicke verarbeitet, die ganz 
animisch waren und vollkommen frei von Blut zu sein schienen und 
einen Extrakt lieferten, der keine Spur einer Rosafirbung zeigte. 
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Mit diesem Extrakt wurde der Versuch so ausgefiihrt, daB 5,0 ccm 
versetzt wurden mit 5ccm einer etwa lproz. Wasserstoffsuperoxyd- 
lésung und eine Stunde bei Zimmertemperatur stehen blieben. Danach 
wurden 10 ccm 10proz. Schwefelsiure zugefiigt und mit n/20 Kalium. 
permanganatlésung der unzersetzt gebliebene Anteil des H,O, zuriick- 
titriert. Im ganzen untersucht ich auf diese Weise sieben Fille. Die 
Reaktion der Extrakte schwankte zwischen p, = 7,2 bis 7,4. Des- 
gleichen untersuchte ich drei Extrakte von der Epidermis, die in der 
gleichen Weise hergestellt waren, und drei Extrakte aus Unterhaut- 
fettgewebe. Die gefundenen Resultate gebe ich in Tabelle VIII 
wieder. 





Tabelle VIII. 

Nr. Material KMn0, Nr. |} Material | cen % 
13|| Ganse Haut... . . 11,5 |27 Oberflachliche Haut . 17,9 
14 9 ON pth 115 |32 z oe 
16) = iat a? ie oe 12,05 135 = ‘Cire ee 
18 o ea ee ee 145 |22) Unterhautfettgewebe . 20,0 
20 « TP aR Eee 7,5 130 : . | 184 
21 ep ae pe 27,2 |36 e 1 47 
23 - ae be Rae 22,7 





Wir sehen, daB die Katalase in der Haut nicht unbetrachtlich 
ist und ebenso findet sich auch in den Epidermisschichten Katalase 
in den gleichen Quantitaéten. Das Unterhautfettgewebe hat sich gleich- 
falls als katalasehaltig erwiesen, doch ist es nicht fermentreicher als 
die Haut bzw. die Epidermis, auch wenn der Wert im Falle Nr. 36 be- 
sonders hoch ist. Denn die Extrakte aus dem Unterhautfettgewebe 
sind so hergestellt, daB ein Teil Fett mit einem Teile Wasser verrieben 
ist, wihrend bei den Hautextrakten ein Teil Substanz mit zwei Teilen 
Wasser extrahiert wurden. 


Phenolase. 

Endlich habe ich noch saimtliche Extrakte auf ihren Gehalt an 
Phenolase gepriift. Meirowsky') hat, wie bereits oben erwihnt, Haut- 
extrakte auf Adrenalin wirken lassen und sie in den meisten Fallen 
wirksam gefunden, wahrend Tyrosin von ihnen nicht angegriffen 
wurde. Da ferner aus den Untersuchungen von Bloch hervorgeht, 
daB auch Dioxyphenylalanin, das unter dem Namen Dopareagens 
allgemein bekannt ist, von der Haut oxydiert wird, untersuchte ich, 
ob auch noch ein anderes zweifach hydroxyliertes Benzolderivat von 
der Hautoxydase angegriffen wird. Als solches verwandte ich das 


1) EB. Meirowski, Zentralbl. f. allg. Pathol. 20, 301, 1909. 
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leicht zugingliche Brenzcatechin und fiihrte daneben zum Vergleich 
stets einen Versuch mit Adrenalin aus. Ich ging dabei so vor, daB 
ich in einem Reagenzglase 2 bis 3ccm des frisch hergestellten Haut- 
extraktes versetzte mit 1,0 ccm einer etwa 1 proz. Brenzcatechinlésung, 
Toluol hinzufiigte und das Glaischen verschlossen in den Brutschrank 
stellte. Die Adrenalinprobe wurde in der gleichen Weise angesetzt und 
dann nach 24 Stunden das Resultat festgestellt. Dabei zeigte sich, 
daB das Brenzcatechin von dem Hautextrakt weit energischer oxydiert 
wird als das Adrenalin. Wahrend in einzelnen Fillen die Adrenalin- 
proben gar keine Verfirbung zeigten, die Wirkung also eine negative 
war, blieb beim Brenzcatechin niemals der Effekt aus; die Wirkung 
schwankte stets zwischen hell- und dunkelbraun. In zwei Fallen zeigte 
allerdings die Adrenalinprobe eine etwas starkere Braunfiirbung als 
die Probe mit Brenzcatechin. Die Extrakte aus den oberflichlichen 
Hautschichten waren Adrenalin gegeniiber fast wirkungslos, und auch 
Brenzcatechin wurde von ihnen nur in geringem Grade angegriffen. 
Das Unterhautfettgewebe zeigte gegen Adrenalin gar keine, gegen 
Brenzcatechin nur eine ganz schwache Wirkung. 

Zusammenfassend hat sich also folgendes ergeben: 

1. Die Haut enthalt sowohl in ihren oberflichlichen wie in ihren 
tiefen Schichten Diastase in nicht unbetrichtlichen Mengen; 

2. desgleichen Lipase ; und zwar handelt es sich hier um eine Lipase, 
die sowohl chinin- wie atoxylresistent ist, also von den bisher im 
Korper bekannt gewordenen grundverschieden ist. 

3. Auch ein autolytisches Ferment ist in der Haut enthalten und 
ebenso ein peptolytisches Ferment, das imstande ist, Glycyltryptophan 
zu zerlegen. 

4. Katalase ist in simtlichen Schichten der Haut in nicht un- 
betriachtlichem MaBe enthalten. 

5. Die Oxydase der Haut ist nur befahigt, zweifach hydroxylierte 
Benzolderivate, wie Brenzcatechin, Adrenalin und Dioxyphenylalanin, 
zu zerlegen, nicht dagegen Benzolderivate mit einer Hydroxylgruppe. 








; 
‘ 
; 
f 
; 
4 



































hs C5 ti ae Be le 








Zur Kenntnis der Phenolasen im Blute. 


Von 


Kanzaburo Hizume (Osaka). 
(Aus der chemischen Abteilung des Rudolf Virchow-Krankenhauses zu Berlin. ) 
(Eingegangen am 12. Mdrz 1924.) 


DaB das Blut eine Phenolase enthilt, ist eine bekannte Tatsache. 
Wenn man von friiheren Arbeiten absieht, so geht aus den Unter- 
suchungen von Batelli und Siern*) hervor, daB das Blut imstande ist, 
p-Phenylendiamin zu oxydieren, und daB diese Eigenschaft gekniipft 
ist an die roten Blutkérperchen bzw. das Himoglobin, waihrend das 
Serum fast wirkungslos ist. 

Im Hinblick auf den standigen Ubertritt von Adrenalin aus den 
Nebennieren ins Blut, das manchmal in vermehrter Menge im Blute 
angetroffen wird, in den meisten Fallen jedoch sich dem Nachweis 
entzieht, interessierte uns die Frage, ob das Blut selber imstande ist, 
das Adrenalin zu zerstéren, und ob sich hier in bestimmten Fallen 
gewisse Unterschiede erkennen lassen. Denn a priori kann man sich 
das Verschwinden des Adrenalins aus dem Blute auch so erkliren, 
daB es bei seiner Passage durch die Organe von diesen zerstért wird. 
Zunachst galt es festzustellen, ob das Serum allein befahigt ist, das 
Adrenalin zu vernichten, oder ob hier, wie beim p-Phenylendiamin, die 
Mitwirkung der roten Blutkérperchen ein unbedingtes Erfordernis ist. 

Wenn man zu frischem, vollkommen himoglobinfreiem Serum 
etwas Adrenalin in Form des kiuflichen Suprareninum hydrochl. 
(1: 1000) zufiigt und die Probe in ein Wasserbad von 38°C stellt, so 
beobachtet man nach einiger Zeit, daB das anfanglich gelbliche Gemisch 
eine rosa Farbe annimmt, und daB nach mehreren Stunden die Lésung 
hellrot ist. Eine Kontrolle, bestehend aus der entsprechenden Menge 
physiologischer Kochsalzlésung + Adrenalin zeigte in derselben Zeit 
eine nur ganz schwache Fiirbung. Stellt man sich dagegen aus dem 
kauflichen Normosal eine dem Blute entsprechende Salzlésung her und 
versetzt sie mit Adrenalin, so kann man auch hier bisweilen eine schnelle 


1) Batelli und Stern, diese Zeitschr. 46, 317, 343, 1912. 
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Verfarbung der Lésung wie beim Serum konstatieren. Hiernach hatte 
es den Anschein, als ob die im Serum enthaltenen Salze das sehr empfind- 
liche Adrenalin zersetzt hatten. Wenn das der Fall war, so muBte 
ein salzfreies Serum dem Adrenalin gegeniiber wirkungslos sein. Es 
wurde deshalb Serum, um es salzfrei zu machen, gegen flieBendes 
Wasser 24 bzw. 48 Stunden dialysiert und nun auf seine Fahigkeit, 
Adrenalin zu zersetzea, geprift. Dabei zeigte sich, daB seine oxydierende 
Kraft nichts eingebiBt hatte, ja in manchen Fallen schien es, dab 
die Wirkung des dialysierten Serums starker war als die des nativen. 
Bei meinen Bemihungen, quantitative Messungen des Adrenalin- 
abbaues auf Grund der Farbenverainderung vorzunehmen, begegnete 
ich bisweilen ganz ungleichen, haufig sich widersprechenden Resultaten. 
Worauf das zuriickzufiihren war, konnte ich jedoch nicht mit Sicherheit 
feststellen. Ich méchte indes annehmen, daB diese Versuche in erster 
Reihe miBgliickt sind wegen der auBerordentlichen Empfindlichkeit des 
Adrenalins diffusem Tageslicht gegeniiber. 

Ich ging deshalb dazu iiber, zu untersuchen, ob auch noch andere 
hydroxylierte Benzolderivate vom Serum oxydiert werden, die der 
Einwirkung des Lichtes nicht in dem MaBe unterliegen wie das Adrenalin, 
und zwar Brenzcatechin und Dioxyphenylalanin. Was zunichst das 
letztere anbetrifft, das unter dem Namen Dopareagens bekannt ist, 
so lieB sich feststellen, daB dasselbe vom Serum sehr schnell oxydiert 
wird. Ein paar Tropfen des in Wasser gelisten Reagens frischem 
Serum zugesetzt und 30 Minuten im Wasserbade von 38°C gehalten, 
gaben dem Gemisch eine dunkelgraue Firbung, die bei weiterer Aus- 
dehnung des Versuchs tiber 1 bis 2 Stunden grauschwarz wurde, wihrend 
die entsprechende Kontrolle mit physiologischer Kochsalzlésung in 
derselben Zeit meistens nur eine leichte Graufiirbung oder gar keine 
Verainderung der anfianglichen Farbung zeigte. Bisweilen traten aber 
auch hier in den Kontrollen ganz unvermittelt starke Verfarbungen 
auf, die den Vergleich mit der Serumportion erheblich stérten. 

Weit bestandigere Resultate erhielt ich mit dem Brenzcatechin, 
und ich habe mich deshalb in meinen weiteren Untersuchungen stets 
des Brenzcatechins bedient. Auch Brenzcatechin wird von Serum 
kraftig oxydiert. Wenn man zu 1,0 ccm frischem Serum 1,0 ccm 
lproz. Brenzcatechinlésung zugibt und diese Probe im Wasserbade 
bei 38°C halt, so kann man schon nach einer halben Stunde eine hell- 
briunliche Verfairbung konstatieren, die von Stunde zu Stunde inten- 
siver wird und schlieBlich in Schwarzbraun iibergeht. 

Es lag mir nun daran, die Serumoxydase unter verschiedenen 
Bedingungen zu untersuchen und dann auch verschiedene Sera beziiglich 
ihres Oxydationsvermégens untereinander zu vergleichen. Das war 
natirlich nur mit Hilfe einer quantitativen Methode méglich, und es 
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war darum meine niachste Aufgabe, eine solche Methode zu ermitteln. 
Einer Anregung von Herrn Prof. Dr. Wohlgemuth folgend, verwandte 
ich zu diesem Zwecke das Reihenverfahren, das sich schon bei so vielen 
Fermenten als ein sehr bequemes und ersprieBliches erwiesen hatte. 

Ich ging dabei so vor, daB ich auf eine Reihe von zehn Reagenz- 
glisern zunaichst Serum in absteigenden Mengen verteilte, und zwar 
so, daB in das erste Glaschen 1,0 cem, in das zweite 0,5ccm, in das 
dritte 0,25 ccm, in das vierte 0,125ccm usf. kamen. Dann wurden jedem 
Glaschen 2,0 cem einer ganz frisch hergestellten 1 proz. Brenzcatechin- 
lésung zugefiigt, alle Glischen mit Watte verschlossen und die ganze 
Reihe auf 24 Stunden in den Brutschrank gestellt. Selbstverstandlich 
wurde jedesmal eine Kontrollprobe, bestehend in 1,0 cem physiologischer 
Kochsalzlésung -+ 2,0cem Brenzcatechinlésung, beigegeben. Nach 
Ablauf der Frist wurden die Glischen aus dem Brutschrank heraus- 
genommen und nun festgestellt, welche Serumverdiinnung noch eine 
starkere Verfarbung zeigte als die Kontrolle. Diejenige kleinste Serum- 
menge, die noch eine deutliche Oxydation erkennen lieB, galt als die 
unterste Grenze der Wirksamkeit, und aus ihr wurde dann die Starke 
der Phenolase fir 1,0 com Serum bestimmt. Wenn die unterste Grenze 
der Wirksamkeit z. B. dem vierten Glaschen entsprach, das, wie aus 
obiger Aufstellung ersichtlich, 0,125 ccm Serum enthalt, so ergab sich 


) 
LO = 8. Abgektirst beseichne ich den Wert mit 


daraus der Wert 0,125 


Phen = 8. 

Mit Hilfe dieser Methode untersuchte ich zunachst, bei welcher 
Reaktion eine optimale Wirkung im Serum zu erzielen ist. Ich ging 
dabei so vor, daB ich mir nach der Vorschrift von Sdérensen aus 
n/10 Lésungen von Mononatriumphosphat und Dinatriumphosphat 
zehn Puffergemische herstellte, deren Reaktionen schwankten zwischen 
Pu = 8,0 bis 5,4 und nun zehn Reihen mit dem gleichen Serum ansetzte; 
zu jeder Reihe von dem entsprechenden Phosphatgemisch 1,0 ccm 
jedem Glaschen zufiigte — natiirlich unter Verwendung von entsprechen- 
den Kontrollen — und alle Glaschen auf 24 Stunden in den Brutschrank 
stellte. Dabei zeigte sich, daB diejenige Reihe, deren Reaktion py = 7,38 
entsprach, die stairkste Wirkung aufzuweisen hatte. Da diese Wasser- 
stoffionenkonzentration etwa der des Serums entspricht, habe ich alle 
meine spiteren Versuche mit Serum ohne Zusatz eines Phosphat- 
gemisches ausgefiihrt. 

Hiernach untersuchte ich, ob die Phenolase im Serum sich un- 
verandert halt, oder ob sie bei langerem Stehen des Serums schwacher 
wird, und ob dabei die Temperaturverhiltnisse eine Rolle spielen. 
Zu dem Zwecke wurde ein gréBeres Quantum frisch gewonnenen 
menschlichen Serums in drei Portionen geteilt, mit Toluol iiberschichtet, 
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die eine im Brutschrank, die andere bei Zimmertemperatur und die 
dritte im Eisschrank gehalten, nachdem zuvor mit dem frischen Serum 
sofort ein quantitativer Versuch angestellt war. In verschiedenen 
Zeitintervallen wurden den drei Portionen kleine Proben entnommen 
und ihr Gehalt an Phenolase in der oben beschriebenen Weise ermittelt. 
Dabei ergab sich, daB simtliche Portionen noch nach zehntagigem 
Stehen Brenzcatechin in derselben Starke oxydierten, wie zu Beginn 
des Versuchs. Der Anfangswert betrug Phen = 16, der Endwert in 
simtlichen drei Portionen nach 10 Tagen gleichfalls Phen = 16. 

Danach priifte ich, ob langeres Erwirmen bei héherer Temperatur 
von EinfluB auf die Phenolase ist. Ich erwarmte verschiedene Sera 
von bekannter Wirkung 30 Minuten lang auf 56°C und priifte nachher 
ihr Oxydationsvermégen. Auch hier zeigte sich keine Beeintrachtigung 
der urspriinglichen Wirkung. 

Nach diesen orientierenden Versuchen ermittelte ich den Phenolase- 
gehalt im Serum von normalen Individuen. In der Mehrzahl der Fille 
stammte das Serum von Rekonvaleszenten, die kurz vor ihrer Ent- 
lassung aus dem Krankenhause standen. Im ganzen wurden 15 Sera 
untersucht. Der Wert bei ihnen schwankte zwischen Phen = 8 bis 32. 

Auch Serum von Kindern im Sauglingsalter habe ich untersucht. 
Hier standen mir allerdings nur finf Fille zur Verfiigung, darunter 
das Serum von einem 8 Wochen alten Saugling. Wahrend letzteres den 
Wert von Phen = 4 ergab, betrug bei den anderen Sera der Phenolase- 
gehalt 8. Es scheint danach, da8 schon im ersten Lebensjahre das Blut 
einen Phenolasewert erreicht, der dem des Erwachsenen kaum nachsteht. 

Zum Vergleich untersuchte ich dann das Serum von Meer- 
schweinchen, Kaninchen, Hund und Hammel. Als Durchschnittswert 
ergab sich fiir Meerschweinchen der Wert Phen = 8, fiir Kaninchen 
Phen = 16, fiir Hund gleichfalls Phen = 16 und fiir Hammel Phen = 32. 
Hiernach scheint das Hammelblut am meisten Phenolase zu enthalten, 
dann folgt das Blut vom Kaninchen und Hunde und schlieBlich das 


* Blut des Meerschweinchens. Auch Batelli und Stern konnten zeigen, 


daB das Hammelblut ein besonders starkes Oxydationsvermégen gegen- 
tiber p-Phenylendiamin besitzt. 

Hiernach priifte ich das Blut von Graviden in den verschiedensten 
Stadien der Schwangerschaft, und zwar im fiinften, sechsten, siebenten, 
achten, neunten und Anfang des zehnten Monats. Im ganzen standen 
mir acht Fille zur Verfiigung. Mit Ausnahme der Fille vom neunten 
und zehnten Monat schwankte der Phenolasegehalt des Serums zwischen 
Phen = 16 bis 32. In den beiden anderen Fallen beobachtete ich den 
abnorm hohen Wert von Phen = 64. Vielleicht steht dieser Befund in 
einem kausalen Zusammenhang mit den starken Pigmentierungen der 
Haut, denen man am Ende der Schwangerschaft zu begegnen pflegt. 
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SchlieBlich wurde noch das Serum bei verschiedenen Krankheiten 
auf sein Oxydationsvermégen untersucht, in erster Reihe bei Nephri- 
tikern, und zwar in zehn Fallen; es stammte zum Teil von Nephro- 
sklerosen, Nephrosen und Mischformen. Die Werte schwankten hier 
zwischen Phen = 4 bis 16. Es hat demnach den Anschein, als ob bei 
Nierenkranken die Phenolase gegeniiber der Norm herabgesetzt ist. — 
Auch von Diabetikern und Leberkranken untersuchte ich das Serum 
und fand hier die gleichen Werte wie beim Normalen. Es wiire noch 
von Interesse gewesen, auch das Blut von Individuen mit starker 
Pigmentierung und von Fiillen von Morbus Adissonii zu priifen; leider 
aber standen mir solche Fille im Augenblick nicht zur Verfiigung. 

Zusammenfassend hat sich also ergeben: 

1. Im menschlichen Serum findet sich eine Phenolase, die nur 
befahigt ist, zweifach hydroxylierte Benzolderivate zu oxydieren, nicht 
dagegen solche mit einer Hydroxylgruppe. 

2. Durch langeres Stehen des Serums bei verschiedenen Tem- 
peraturen nimmt die oxydierende Kraft des Serums nicht ab; ebenso- 
wenig wird sie geschwicht durch halbstiindiges Erwirmen auf 56°C. 

3. Die Dialyse ist ohne EinfluB auf die Serumphenolase. 

4. Die Werte des normalen Serums schwanken zwischen Phen = 8 
bis 32; ahnliche Werte finden sich schon im Sauglingsalter. Bei Nieren- 
erkrankungen sind die Werte etwas niedriger, am Ende der Schwanger- 
schaft etwas erhdéht. 

5. Ein Vergleich einzelner Tierarten untereinander ergab, dai 
am meisten Phenolase Hammelserum enthalt, dann folgt das Serum 
von Kaninchen und Hund, und schlieBlich vom Meerschweinchen. 











Zur Frage nach dem Mechanismus der Darmsekretion. 


II. Mitteilung: 


Uber die Einwirkung des Methylguanidins und einiger ihm verwandter Stoffe 
auf die Darmsekretion. 


Von 


S. A. Komarow. 
(Aus dem physiologischen Institut der Universitat Riga.) 


(Eingegangen am 18. Mdrz 1924.) 


Das zuerst von Brieger(1) aus den Faulnisprodukten des Pferde- 
fleisches isolierte und von ihm zur Kategorie der Ptomaine hinzu- 
gerechnete Methylguanidin ist bekanntlich von Gulewitsch (2) und 
gleichzeitig von -Kuéscher (3) auch im Liebigschen Fleischextrakt auf- 
gefunden worden. Bald darauf stellte Krimberg (4) das Vorhandensein 
dieses Stoffes im Fleische eines soeben getéteten Stieres fest, wodurch 
der Nachweis gefiihrt wurde, daB das Methylguanidin als priformierter 
Bestandteil des Muskelgewebes anzusehen ist. Diese grundlegenden 
Befunde der genannten Forscher sind spiter auch von anderen Autoren, 
besonders im Laboratorium von Gulewitsch [Skworzow (5), Smoro- 
dinzew (6)] bestatigt und erginzt worden, wobei es sich herausgestellt 
hat, daB das Methylguanidin im Muskelgewebe aller in dieser Hinsicht 
untersuchten Tiere (Ochs, Kalb, Pferd, Schwein, Hammel), sowie auch 
des Menschen enthalten ist. Ferner ist das Methylguanidin aus der 
Ochsenleber [Smorodinzew (7)] und aus dem Harn des Menschen, des 
Hundes und des Pferdes [Achelis (8), Kutscher und Lohmann (9), Enge- 
land (10)] isoliert worden, und endlich ist der Nachweis erbracht, da8 
es auch im Blute des Hundes vorhanden ist [Burns und Scharpe (11)). 

Seitdem es festgestellt worden war, daB das Methylguanidin als 
praformierter Bestandteil des Muskelgewebes im Organismus vorkommt, 
entstand natiirlich auch die Frage nach der physiologischen Bedeutung 
dieser Substanz. Systematische Untersuchungen, welche in Krimbergs 
Laboratorium in dieser Richtung vorgenommen wurden, haben bald 
erwiesen, daB das Methylguanidin alle Eigenschaften der Hormone 
besitzt (12). Die im genannten Laboratorium von 4A. Korchoff (12) 
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ausgefiihrten Versuche haben niamlich gezeigt, daB diese Base, intra- 
venés oder subkutan injiziert, eine bedeutende excitosekretorische 
Wirkung auf die Magendriisen ausiibt. 

Die vorliegende Untersuchung bezweckte das Studium der even- 
tuellen Einfliisse, welche durch das Methylguanidin auf die sekretorische 
Tatigkeit der Darmdriisen ausgeiibt werden kénnten, was zur Auf- 
klarung der Bedeutung dieses Stoffes im lebenden Organismus, sowie 
auch zur weiteren Erkenntnis des Wesens der Wechselbeziehungen 
zwischen dem Muskelgewebe einerseits und den Verdauungsdriisen 


andererseits dienen sollte. 

Bei den nachstehenden Untersuchungen bedienten wir uns folgender 
Priparate des Methylguanidins. 

1. Salpetersaures Methylguanidin, welches aus dem zweiten Silber- 
barytniederschlag eines aus ganz frischem Rindfleisch erhaltenen und nach 
der Methode von Gulewitsch und Krimberg (13) fraktionierten Extraktes 
dargestellt worden war. Nach wiederholtem Umbkristallisieren wies das 
Praparat den Schmelzpunkt 150°C auf. 

2. Salzsaures Methylguanidin aus dem Praparat 1 dargestellt. Die 
Lésung des letzteren wurde mit Phosphorwolframsiure ausgefallt, der 
entstandene Niederschlag abgesaugt, gut gewaschen und auf die gewéhnliche 
Weise mit Bariumhydroxyd zersetzt; das Filtrat von Bariumphosphor- 
wolframat mit Kohlensiure gesittigt, etwas eingeengt, filtriert; die letzten 
Spuren des Bariums durch verdiinnte Schwefelsiure entfernt, nochmals 
filtriert, mit Salzsiiure genau neutralisiert, bis zur Sirupdicke auf dem Wasser- 
bade eingeengt und schlieBlich im Vakuumexsikkator bis zum konstanten 
Gewicht getrocknet. 

3. Salpetersaures Methylguanidin aus ganz reinem Kreatin genau nach 
den Angaben von Gulewitsch (2) dargestellt. Schmelzpunkt 150° C. 

4. Salzsaures Methylguanidin aus Praparat 3, genau wie 2. dargestellt. 

Die zur Injektion bestimmten Lésungen der genannten Priaparate 
wurden stets mittels Wasser, welches- unmittelbar vor der Anwendung 
bzw. wihrend der Kontrollperiode des Versuchs umdestilliert worden war, 
zubereitet. 

Die erste Reihe der Versuche wurde am Hunde Nr. 2 angestellt'). 
(Hiindin, etwa 11% kg; Darmfistel des oberen Teils des Jejunums nach 
Thiry-Vella; Magenfistel.) 

Fiitterung wihrend der Versuchsperioden stets dieselbe: Hirsenbrei 
mit Sonnenblumené6! gekocht, ad libitum; dazu etwa 200g Fleisch. Letzte 
Fiitterung 11 bis 12 Stunden vor Beginn des Versuchs. 

Wie aus dem Protokoll 1 ersichtlich, rief die Injektion von 0,7 g 
salpetersauren Methylguanidins (36 mg freie Base pro Kilogramm) eine 
scharf ausgeprigte, auBerst komplizierte und lang andauernde Reak- 
tion seitens des Versuchstieres aus. 

Fiinf Minuten nach der Injektion wurde eine bedeutende Speichel-, 
Galle- und Magensaftabsonderung sichtbar. Im Laufe der ersten und zweiten 


Stunde steigerte sich die Magensaftabsonderung in bedeutendem MaBe, 
wahrend die Salivation und augenscheinlich auch die Ausscheidung der 


1) Siehe Mitteilung I, diese Zeitschr. 
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Galle sich stark abschwichte. Diese Magensaft- und Speichelabsonderung 
wahrte 11 Stunden. 

Auf der Héhe der Magensekretion, etwa 6 Stunden nach der Injektion, 
begann auch die Abscheidung des Darmsaftes, die bald an Starke erheblich 
zunahm und, nur wenig in ihrer Intensitét schwankend, viele Stunden 
dauerte, so da8 wir deren Ende nicht abwarten konnten, trotzdem die 
Beobachtung 13 Stunden wihrte. Die Menge des abgeschiedenen Darm- 
saftes betrug fiir die Beobachtungszeit von 6 Stunden 20 Minuten etwa 
30 cem, wobei dieser nach der Methylguanidininjektion erzielte Darmsaft 
ungefahr dieselbe Fermentmenge, wie der am selben Tage erhaltene 
»periodische** Saft enthielt. 

AuBerdem wurden abgesondert: 92 ccm Magensaft im Laufe der 
ersten 314 Stunden, und nach zweistiindiger Beobachtungspause noch 
etwa 150cem in den letzten 5*/, Stunden, sowie 90 + 18 ccm Speichel. 

Neben der Sekretion der Verdauungssiéfte waren im Laufe des ganzen 
Versuchs auch gewisse Verinderungen seitens des Zirkulationsapparates 
wahrzunehmen. Schon gegen das Ende der Methylguanidininjektion 
verlangsamte sich der Puls plétzlich und bedeutend (von 120 bis 70); zu 
gleicher Zeit erwies er sich als stark gespannt und hatte die den Hunden 
eigentiimliche Arhythmie verloren. Im weiteren aber nahm die Pulsfrequenz 
wieder ganz allmihlich und regelmaBig zu (bis 150), die Harte des Pulses 
blieb jedoch erhalten. 

Scharf ausgeprigt war die Einwirkung des Methylguanidins auf den 
Atmungsapparat. Schon wahrend der Injektion verinderte sich der 
Atmungscharakter in auffallender Weise: die Atmung verlangsamte sich 
ein wenig. aber nur auf kurze Zeit; die Inspirationsphase verlingerte sich, 
die Exspiration wurde kurz und fast krampfhaft, so daB die Atmung im 
allgemeinen den Eindruck einer eigenartigen Dyspnoe hervorrief. Im weiteren 
Verlaufe des Versuchs bewahrte die Atmung diesen Charakter — lang- 
andauernde Einatmung, abgerissene krampfhafte Ausatmung; die Atmungs- 
frequenz blieb ungefahr dieselbe, wie vor der Injektion. Als eine in gewissem 
Sinne interessante Erscheinung, welche dem Versuch einen eigenartigen 
Anstrich verlieh, kénnte erwihnt werden, daB wahrend der ganzen Beob- 
achtungszeit fast jede Exspiration von so starkem Niesen begleitet war, 
als wenn dem Hunde Schnupftabak gegeben worden wire; auch schnaufte 
und hustete der Hund oft dabei. Bei der Auskultation der Lungen hérten 
wir stets ein verschirftes Vesikulératmen und bei der Ausatmung éfters 
feuchtes feinblasiges Rasseln; etwas seltener auch ein grobes Schnurren. 
GréBtenteils waren diese Erscheinungen bei jeweiliger Verstarkung der 
Dyspnoe zu konstatieren, wobei gleichzeitig auch Niesen und Husten sich 
besonders hiufig einstellten. Alle diese Erscheinungen kénnen unseres Er- 
achtens durch Bronchospasmus, teilweise vielleicht durch Laryngospasmus 
und durch gesteigerte Sekretion aller Driisen des ganzen Atmungsapparates 
erklart werden. 

AuBerdem wurden Trinenabsonderung und mehrere Male Harn- 
entleerung beobachtet. 

Endlich treten wihrend des ganzen Versuchs auch Erscheinungen 
seitens des Muskelsystems zum Vorschein: ein fast kontinuierliches leichtes 
Zittern, éftere krampfhafte Zuckungen einzelner Muskeln und zuweilen 
auch gréBerer Muskelkomplexe, wodurch unkoordinierte krampfhafte Be- 
wegungen in den einzelnen Gelenken hervorgerufen wurden; der Tonus der 
ganzen willkiirlichen Muskulatur war ganz deutlich erhéht. 
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Hund 2, Gewicht 10,5kg. Letzte Fiitterung gprher 


Angewandte Dosis des Methylguaniig ©tw 
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Erepsin 
Invertin 


Erepsin = 1,7; Invertin = 1,42 


15 


Ausscheidung aus der Magenfistel Palys we 
Menge in com | Gesamtaciditit HCl in cca | 
2.5 
35 (|| 
2.0 alkalisch 
05 9 
0 
— —_— a i 
J — ‘ 8 
45 30 12 10.0 9 
15 30 12 5.0 
15 15 yg St 
2,5 15 9 7.0 
2.5 15 9 35 
5.0 15 9 7.0 
8,0 55 38 70 
6,0 55 38 5. 
6,0 55 3 90 
11,0 55 38 10.0 
17,0 70 57 70 
12.0 93 78 50) 
10,0 98 78 35 
13,0 98 78 2.0 12 
6,0 98 78 1.0 
10,0 110 90 
17,0 110 90 
15,0 110 90 
14,0 102 82 ? 
14.0 102 82 — 
16,0 102 82 5.0) 
18,0 100 80 2.0 
17,0 100 80 1 
7,0 100 80 10 
2,0 120 100 1,0 
15 120 100 10 
2,0 120 100 2.0 
2.0 90 67 15 
40 90 67 0 
0,5 90 67 10 
3,0 23 0 10 
2,0 23 0 2.0 
0 23 0 0 
7,0 mt Kongo stark positiv 


1) In diesem Versuch wie in den weiteren wurde der Fermentgehalt auf folgende Weise bestimm' 

Erepsin : 0,5 ccm Darmsaft + 20,0 com Wittepeptonlésung (2 proz.) + etwa 1,0 Toluol bei + 38°C want Stunde 
Lipase: 0,5 ccm Darmsaft + 10,0 ccm Monobutyrinlésung (1 proz.) + etwa 1,0 Toluol bei + 38°C wahr Stunder 
Invertin: 0,5ccm Darmsaft + 10,0 ccm Saccharoselésung (1 proz.) + etwa 1,0 Toluol; Bestimmuny 
Kontrollversuche wie oben mit aufgekochtem (5 Minuten auf dem Wasserbade bei 100°C) Darm 

In den Protokollen angefiihrte Zahlen — ccm verbrauchter Titrierlésungen. 
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hergehenden Tage um 6 Uhr nachmittags. 


etwa 36mg freier Base pro kg. 














Puls 
95 14 
100 il 
95 ll 
90 ll 
95—100 il 
120 1l—14 
70—80 | eum 
80—85 12—14 
90-06 * uM 
> ra | 
110 E 14 
20 |e 14 
120 = 14 
120 2 14 
wo «4S 13—18 
120 a 13—14 
120 13—18 
130 14 
130 | x 1l—12 
120 | 1l—12 
120 14 
120—145 14 
145 14 
130 10 
140 10—14 
130 1I—16 
130 1] 
145 s ll 
150 é 12 
145 z 14 
140 $ 14 
145 . 13 
“se + 
7 . 
150 Hy 13—15 
140 & 13—15 
145 + 12—13 
0 «6S 12 
140 12 
150 12—14 
145 14 
120 12 


Bemerkungen 


{ Injektion 0,7 q salpetersaures Methylguanidin (Priparat 1) intra. 
| venés im Laufe von etwa 1/, Minuten (5Sproz. Lésung) 


Harnentleerung 
Niesen selten 
Niesen 6fters 
Harnentleerung 


Niesen sehr oft 


| Fast jede yo von Niesen begleitet ; Schnau- 
ten und Husten sehr oft 


| Beobachtungspause; der Hund in einen sauberen 
\ gefiibrt 


| 
| 


Niesen sehr oft; Husten und Schnaufen zeitweise 


{ Bei Lungenauskultation: ein stark verschirftes 
Vesicularatmen; exspiratorisches, feuchtes, 
\ feinblasiges Rasseln 


{ Hustet, schnauft und niest sebr oft; exspirato- 
risches feinblasiges Rasseln, summendes 
\ Schnurren und verscharftes Vesiculiratmen 


Dasselbe 


Stunden; Formoltitration mit n/10 KOH nach Soerensen. 
Stunden; Titration mit n/50 KOH gegen Phenolphthalein als Indikator. 
tionsvermégens nach J. Bang in 0,1 g des Reaktionsgemisches. 
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Die soeben beschriebenen Erscheinungen und unter anderem auch 
die erhéhte Darmsekretion waren noch am nichsten Tage nach der 
Injektion des Methylguanidins bemerkbar; das Niesen aber konnte 
man noch am dritten Tage wahrnehmen. 

Bei diesem Versuche ist fiir uns von besonderem Interesse der 
Umstand, daB die Steigerung der Darmsekretion nicht gleich nach der 
Methylguanidininjektion, sondern erst etwa 5 Stunden spiter zu kon- 
statieren war. Im Gegenteil blieb wahrend der ersten Versuchsstunden 
sogar die vorher beobachtete periodische Darmsekretion aus, obwohl 


_die Einwirkung des Methylguanidins auf den Zirkulationsapparat, auf 


die Atmung und auf das Muskelsystem bereits schon vollstindig ent- 
wickelt war, und die Absonderung des Speichels sowie auch des Magen- 
saftes einen bedeutenden Umfang erreicht hatte. Das Ausbleiben der 
periodischen Darmsekretion auf den hemmenden Einflu8 des Magen- 
saftes zuriickzufiihren, ist in diesem Falle unméglich; erstens, weil 
der abgesonderte Magensaft durch die weite Kaniile leicht und giinzlich 
herausflieBen und daher ins Duodenum, von wo aus der Magensaft 
diese hemmende Wirkung auszuiiben imstande gewesen wiire, iiber- 
haupt nicht hineingelangen konnte und zweitens, weil der Beginn der 
Darmsekretion gerade mit dem Maximum der Magensekretion in der 
sechsten Stunde zusammenfiel. Eher ist unseres Erachtens anzunehmen, 
daB die Ursache der Darmsekretionshemmung in der allzu groBen 
Dosis des eingefiihrten Methylguanidins zu suchen ist, und dab die 
im weiteren Verlauf des Versuches stattgefundene excitosekretorische 
Wirkung des Methylguanidins mit einer gewissen Konzentrations- 
abnahme desselben im Blute im Zusammenhang zu stellen ist. 

Aller Wahrscheinlichkeit nach wirkt das Methylguanidin genau 
ebenso auch auf die Magendriisen ein, d. h. bei Erhéhung der Kon- 
zentration im Blute iiber eine gewisse Grenze hinaus beginnt dasselbe, 
die spezifische Tatigkeit der Magendriisen zu unterdriicken. 

In der Tat, wie aus dem Protokoll ersichtlich, begann die Sekretion des 
Magensaftes 5 Minuten nach der Injektion des Methylguanidins, in den 
ersten 10 Minuten war dieselbe bereits ziemlich lebhaft [1,35")], im Laufe 
weiterer 50 Minuten dagegen wurde sie bedeutend schwicher [0,45 
— 0,22 — 0,37 — 0,37 — 0,75")], um nur zu Beginn der zweiten [3,4')] 
und vierten [6,8')] Stunde sprunghaft zu steigen; erst in der sechsten, 
siebenten und achten Stunde erreichte dieselbe ihr Maximum — fast 
gleichzeitig mit dem Héhepunkt der Darmsekretion (in der achten und 
neunten Stunde). 

Im Laufe der ersten Stunde wurden also die sekretionserregenden 
Einfliisse durch sekretionshemmende abgelést, welche ihrerseits im 


') Diese Zahlen geben die von den Magendriisen im Laufe von je 
10 Minuten abgesonderten Salzsiuremengen in Kubikzentimetern, auf 
n/10 Lésung umgerechnet, an. 
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folgenden gemaB der Abschwachung der Methylguanidinkonzentration 
im Blute wiederum durch excitosekretorische ersetzt wurden. 

Fir eine solche Erklarung der Sekretionskurve in diesem Falle 
sprechen auch die Ergebnisse weiterer Versuche mit Anwendung ge- 
ringerer Dosen des Methylguanidins. 

Der Versuch 2 ist annaihernd ein Jahr nach dem vorherigen an dem- 
selben Hunde und bei den gleichen Versuchsbedingungen angestellt worden. 
Der einzige Unterschied bestand darin, daB in diesem Versuch anstatt des 
aus den Muskeln isolierten Methylguanidins ein synthetisches Praparat 
desselben in etwas geringerer Menge verwendet wurde. 

Das Protokoll zeigt uns im allgemeinen dasselbe Wirkungsbild wie 
im Versuch 1; nur das Hemmungsstadium fiir die Darm- und besonders 
die Magensekretion ist nicht so deutlich ausgeprigt. In den ersten 
Stunden tritt eine enorme Magensekretion in den Vordergrund; auch 
andere Erscheinungen, wie ‘SpeichelfluB, Verinderungen seitens des 
Zirkulations- und Atmungsapparates des Muskelsystems usw. sind 
stark entwickelt. Auch hier konnte eine merkbare Steigerung der 
Darmsekretion in den ersten Stunden nach der Methylguanidininjektion 
nicht beobachtet werden. Eine gewisse Steigerung derselben ist nur 
zu Beginn der siebenten Stunde zu verzeichnen. Von groBem Interesse 
ist der Umstand, daB alle diese Methylguanidin- Wirkungserscheinungen 
noch am niichsten Tage zu konstatieren waren. Unter anderem war 
eine bedeutende Steigerung der Darmsekretion sogar noch wiahrend 
der 22. bis 25. Stunde nach der Injektion wahrzunehmen, wobei dieselbe 
in ihrem Verlauf einen kontinuierlichen Charakter trug und daher in 
keinem Falle als eine spontane ,,periodische Sekretion“ betrachtet 
werden kann. 

Ein Blick auf die weiteren Protokolle der Versuche 3, 4 und 5, in welchen 
die Mengen des injizierten Methylguanidins etwas geringer waren, zeigt eine 
bedeutende Abweichung gegeniiber den zwei vorherigen. Es fallt hier 
namlich das vollstaéndige Fehlen des in den ersteren Versuchen so klar 
ausgeprigten, mehrere Stunden andauernden Hemmungsstadiums fiir die 
Darmsekretion ins Auge. Sowohl die Darmsekretion als auch die Magensaft- 
und Speichelabsonderung tritt hier nach einer kurzen latenten Periode 
(5 bis 8 Minuten fiir die Darm- und Magensekretion und etwa 2 Minuten 
fiir die Speichelabsonderung) auf, erreicht bald eine sehr bedeutende 
Intensitat und dauert viele Stunden. Der in diesen Fallen nach der Methy!- 
guanidininjektion abgesonderte Darmsaft erwies sich als mindestens ebenso 
fermentreich, wie der an demselben Tage erhaltene ,,periodische™. 

Alle iibrigen Wirkungserscheinungen des Methylguanidins, wie 
z. B. seitens der Zirkulations- und Atmungsapparate, sowie seitens 
des Muskelsystems waren nicht nur qualitativ, sondern auch dem 
Entwicklungsgrade nach dieselben, wie in den ersteren Versuchen. 
Nur die Dauer der Methylguanidinwirkung in diesen Versuchen war 
entsprechend der kleineren GréBe der angewandten Gaben kiirzer. 


15* 
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Hund 2, Gewicht Ilkg. Letzte Fiitterung 
Angewandte Dosis des Methylguani 


8S. A. Komarow: 





Ver- 
suchss 
stunde 


Kontrollperiode 











Zeit —-—— 


Menge in com | Fermentgehalt Menge in com | Gesamtaciditiit | 


gh40’ | 
10 00 
1020 == 
10 40 
11 00 
11 20 
11 30 
11 30-81’ 


1] 34’ 
ll 55 


12 15 
12 35 
12 55 


15 
35 
55 


15 
35 
55 


15 
35 
55 


De AAT Mmm wWODe ROLLS See 
Ra RRR ARS 


z 
= 


$8 $88 8 


$83 ss8 8 


Darmsaft 


m= ON 
wKOo 


a 


7 


-o- o-= 
ooO-! ~100 


Se SfP: 
aco @2Ooe 
#2 





A: 
= 2, 
1 


Darmeaft 


Ere 


1 
5 


psin = 
Lipase = 


= 0,8 


Darmeaft B: Erepsin = 2,0; Lipase 


2,0; Lipase = 0,9 


Erepsin = 


Darmsaft C: 





Schleim 


Ns ssaaas 


18,0 
86,0 
110.0 
75,0 


45.0 





alkalisch 


88 


gesammelt 


Fistel offen; Magensaft nicht quantitativ 





Ausscheidung aus der Magenfiste 
H( 


Gs 


98 


DD) 





a ae 


2. aoe nereeenennee 


her, 
etw 





12 


131 








Vers 
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ung @rhergehenden Tage um 6 Uhr nachmittags. 


160\G@ etwa 29mg freier Base pro kg. 
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te! 


HC) Puls 


| 


RRERE 


=I 
i) 





98 


SSS SE Tae 


98 


Es 


bo 
Ciel 
> 





Gewohnliche 
Arhythmie 


Stark gespannt, rhythmisch 





Bemerkungen 


Injektion 0,69 salpetersaures Methylquanidin (Praparat Ill) intravenéds (5 proz. 


Lésung) 


Niesen oft 


Fast jede Exspiration von Niesen begleitet; Husten und 
Schnaufen sehr oft 


Niest, schnautt und hustet etwas seltener 


Beobachtungspause 14 Stunden (Hund in sauberen Kafig ubergefiibrt ; 


abreicht) 


Bedeutende Salivation 


Niesen selten 
*) Ein gewisser Teil des Darmsaftes ist verloren gegangen 


Niesen ziemlich oft 





Schluckt Speichel, Appetit ausgezeichnet 


fhafte 
tonus 


rissene 


Tranen, 


n Nasenléchern zeitweise Schleim; starker SpeichelfluB 


‘¢ 


ab 


erhéhter Muske 
Augen vol 


piration, 


fhafte Exspiration die ganze Zeit; 


de 


langdauvernde Ins 


ung; Muskelzittern, zuweilen kram: 
ner Muskelgruppen, 


hr ; 


ungen einze 
yspnoische Atm 


Allgemeine Erre 


~ Zuck 


< 
gd 
& kram 


- aus 


7 
. 


zeitweise Salivation 


Leichtes Muskelzittern, erhéhter Muskel- 
tonus; 
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Hund 2, Gewicht 11 kg. 


Letzte Fiitteru:, 


Angewandte Dosis des Methylgua: 














Vans Darmsaft Ausscheidung aus der Magenfiste! 
cede | | Manon = | Ferment | Monee te | Gis! HO 
9hO0’ a = - 

9 20 0 8.0 sauer 
: 9 40 2.0 3,0 
3 | 10 00 0 et 0,5 x 
s 10 20 0 | Vl 2.0 
: | 10 40 0 | rE 20 — alkalisch 
7 11 00 0 Se 2.0 . 
11h00—01' _ ~ _ 
1102’ _ _ - 
Ll 065 ZA ZA _ 
11 20 > 0,64) ~ 6,0") 20 10 
l ll 40 ~> 0,21) 720 |) J 
12 00 0,8 ao jf * g 
12 20 1,6 70,0 
2 12 40 12 60,0 | 96 86 
1 00 1,5 60,0 
1 20 17 36,0 
3 140 | 16 46,0 | 90 60 
2 00 1,2 44,0 
2 20 1,2 e 35,0 | 
4 2 40 15 | ~ 44.0 56 42 
300 | 33 § 30,0 | 
3 20 11 : 16,0 
5 ! 3 40 | 11 . 14,0 
} #0 | 16 | =f 18,0 
} «20 | 47 - 22,0 53 7 
6 | 440 0,7 iS 8,0 
| 600 | Of 44 3,0 
| 6820 06 | 20 
7 | seo | os | 3,0 52 44 
60 | o | 2.0 


') Ein gewisser Teil des Sekrets ist verloren gegangen. 
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vorhergehenden Tage um 4 Uhr nachmittags. 


nidigl= etwa 25mg freier Base pro Kilogramm. 
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Menge des 
Speichels in 


com 


32 10,0 


3,0 
9 10,0 
1,0 
1,0 
2,0 
1,0 


2,0 


1,0 





Puls 


110 
100 
105 
105 


105—70—75 


95 


100 
95—100 
100—115 
120—i30 
130 
130 
150 
145—150 
160—165 
190 
170—145 
140—125 
120 
120 
120 


12—9 
14 
14 
14 
id 
14 
14—20 
25—14 
1l—14 
14 
14—16 


12—14 
12—10 
10 


Bemerkungen 


Beginn der Beobachtung 


Injiziert 0,6 g salpetersaures Methylguanidin (Praparat III) intra- 


vends (5proz. Lésung) 
Beleckt sich, niest ziemlich oft 


Augen geschlossen, Tranenabsonderung 


dis. 


dauernde Inspi- 


te Exs 


fast jede Exspiration von starkem Niescn 


Lungenauskultation: stark gescharftes Vesi« 
kularatmen; Schnurren 


ng, Muskelzittern, 


m 


Tranenabsonderung etwas schwacher 


erhéhter 


Grofe allgemeine Erre 


deutlich 





Niesen etwas seltener 


Niesen selten 
4h15’ 200,0 Solut. physiol. NaC! per Rectum eingefubrt 


Niesen selten 


5h30’ 300.0 Solut. physiologische NaCl per Rectum 
eingefiihrt, 


Appetit gut 


uskeltonus; 


pnoische Atmung (lan 


piration); 


al 


begleitet; Sfteres Husten und Schnaufen; 
Schleim aus den Nasenléchern 


ration, kurze krampfh 
so 


dyspnoische Atmung nicht 
stark ausgepragt 


tonus; 


Allgemeine Erreygung viel geringer; leichtes 
Muskelzittern und gesteigerter Muskel- 
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Versuch 

Hund 2, Gewicht 11 kg. Letzte Fiitterung ay forher 
Angewandte Dosis des Methylguaniding ety 

Ven Darmsaft I Ausscheidung aus der Magenfistel 
suchss Zeit M = fa FE ; ‘ a M . a Per ~_ 
prema enge in erment- i Menge in Gesamteciditit HCl epsin ec 

ccm gehalt i ccm nach Ful 
1b40’ we = et ; 
2 30 0 Schleim alkalisch - 
2b32—84’ — — — . 
2h37’ — | — _ / 
2 44 JA JA sauer - 
l 3 00 18 13,0 88 S4 16 28 
3 20 0,8 21,0 124 120 32 5 
3 40 0,9 a 29,0 140 136 50 2 
4 00 09 . 45,0 140 136 65 . 
2 4 20 1,0 & 42.0 144 140 65 - 
4 40 0,8 35,0 140 134 65 - 
5 00 12 23,0 120 116 65 2 
3 5 20 16 16,0 84 80 65 5 
5 40 1,6 a 12,0 70 50 125 l 
6 00 > a | Ni 12,0 60 32 125 ’ 
| = 
4 6 20 20 2 10,0 - 
6 40 2,2 = 20,0 60 32 125 2 
7 00 2,2 20,0 | - 
5 7 20 2,0 3 36,0 | 1 
7 40 2,1 iH 24,0 100 85 65 . 
8 00 13 a 12,0 l 
6 8 20 18 s 8,0 | 3 
8 40 16 S 4,0 2 | 2 125 ’ 
a 

9 00 12 4,0 2 
7 9 20 10 a 5,0 | - 
9 40 0 . 3,0 16 0 65 ‘ 
10 00 0 s 3,0 | - 
11 00 0,6 E 7,0 25 0 65 l 
12 00 0,1 8,0 92 i * 65 - 
130 | 25 30,0 92 76 6 - 














such 
' an 


ding 


sin 
Ful 
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rhergehenden Tage um 6 Uhr nachmittags. 


etwa 25 mg freier Base pro Kilogramm. 
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Speichel in 


ccm 


2,0 
5,0 
10 
1,0 


. 
| Puls 
| 


| 95—105 

 95—105 
70 
70 


SER RSSE S 


SRS REE 


— 


95—120 
95—115 


100—110 
105—114 
105 


120 
120 
105 
| 105-90 
100-130 
| 110-115 





Rhytbmisch und stark 





Regular und sehr stark gespannt 


gespannt 


At 
mung 


ll 
12 


10 
10 


| i 
11—12 
11—12 


11—13 | 
12 
12 
12 
12 


12 
12 


Bemerkungen 


Beginn der Beobachtung 
Puls, gewdhnliche Arhythmic 


Injiziert 0,59 salpetersaures Methylquanidin (Praparat III) intra- 


venés 5proz. Lésung 
2b40’ Muskelzittern; Niesen 


Augen geschlossen; Triinenausscheidung 


Lungenauskultation: zahlreiche feifende und 
summende Schnurren, verscharftes Vesikularatmen 


Bei Lungenauskultation dasselbe 


Bei Lungenauskultation dasselbe 


5h30’ Lungenauskultation, verscharftes Vesikular- 
atmen 


Lungenauskultation, verscharftes Vesikularatmen 


Niesen etwas seltener 


Lungenauskultation, verscharftes Vesikularatmen 


9h30’ 350 ccm 0,85 proz. Lésung NaCl per Rektum 
eingefiihrt 


Niest selten 


Appetit gut 





gesteigert ; 


-xspiration vom Niesen 
cheidung 


Schleim aus den Nasen- 


de Tr 





Schnaufen sehr oft; 


; Muskelzittern; Muskeltonus deutlich 
Atmung; fast jede FE 


typische deepnsiodie 


léchern; bed 


Allgemeine Erregun 
Husten und 


begleitet. 


ng nicht so deutlich 


elzittern u. gesteiyerter 
sten und Schnaufen viel 


seltener 


ee 


Allgemeine Erre 
bemerkbar; 
Muskeltonus; Hu 


Mus 


' 
; 
: 
} 
4 
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Versuch 5. 
Hund 2, Gewicht 11 kg. Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 
um 5 Uhr nachmittags. 
Angewandte Dosis des Methylguanidins = etwa 20 mg 
pro Kilogramm Gewicht. 
z — tee der “4 : 
z — | —| 3 z 
s Zeit Ze ee eo £3 3 Puls 2 Bemerkungen 
z = | es Menge) $5 HCI BS 5 z 
> com | a * com 5 os es 3 com 
11h00’ —_ —_ — 72 12. Beginn d. Beobachtg. 
11 20 15 3,0 5,0 72} 2¢.,/ 12 Knurren i. Gedirmen 
1140 05 | 32 30) | . 0 70/32 12 
1200 03 ji 1Ole 2 0 70,E= 12 
12 20 0 l'es Off 0 75/34 12 
1240 05 |/2= sof? q 0 75) &* 12 
100 07/52 10 2,0 75 12 
1h01-02) — a ed idee — 60 1] Injektion 0,33 g salz- 
| saures Methylgua- 
nidin (Praparat I!) 
| intravends (5 proz 
| | Lésung) 
1503’ _- _ — A 65) = 12° Beleckt sich; niest 
108 | 7 Fal — — 65 rf 12. Trinenausscheidung 
1 20 0,6 | 24,0 14,0 65} 3 12 
140 | 08 33,0 (62 | 48 | 65 | 1,0 G0} 2° | 12 |) Allgemeine Erregung:; 
1 200 | 11 ao |} | | 0 70l3 12 | sigue Maul 
220 | 1,5 30,0 | 1070; ° 12 tonus, dyspnoische 
2 240 13 25,0 96 | 78 (125 3,0 ,70}3 11 Atmung; Niesen, 
gm joa! aso Jo | || go vod 12 | terest 
3 20 0,7 10,0 2,0 70] 2 12.) absonderung 
3 340 | 14 9,0 ‘54 | 38 250 20 70)2 11 l 
400 | 11/3850 | | | 2070] 12 \Niesen oft 
420/10 ii 70 | 20 70 | 
4, 440 | 10/scc 90 $26 10/125 2070 10 
500 (09 | as 6.0 | 2.0 70 1l | Niesen (etwa 50 mal) 
520 | 1,1 | 82 7,0 = 2,0 85—80 11 
5 540 | 08 2,0 32. «18/125 0 70—80 10 
600 | 12 5,0 is 8,0 80 10 
| 620 06 40 | | 1090 10 
6 6 40 0,1 3,0 24 14 | 32. 2,0 80—90 11  Niesen (12 mal) 
700 | 06 40 | | 10|70 10 
720 | 0.2 3,0 24 14) 32) 10 \70 10 Fast jede Exspiration 
H | von Niesen be- 
| gleitet 





Aus der vergleichsweisen Gegeniiberstellung der Ergebnisse der 
Versuche | und 2 einerseits und der Versuche 3, 4 und 5 andererseits 
miissen wir die SchluBfolgerung ziehen, daB die Steigerung der an- 
gewandten Dosis des Methylguanidins tiber eine gewisse Grenze hinaus 
(fir unseren Versuchshund Nr. 2 augenscheinlich mehr als 0,025 freie 
Base pro Kilogramm) keine Steigerung des Effektes im Sinne einer 
Magen- und besonders einer Darmsekretion nach sich zieht, sondern 
im Gegenteil in gewissem Grade sogar sekretionshemmend einwirkt. 
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Wie aus den angefihrten Versuchen ersichtlich, tibte das Methyl- 
guanidin in den dort angewandten Dosen (20 bis 36 mg pro Kilogramm) 
neben einer excitosekretorischen Wirkung auf die verschiedensten 
Driisenapparate (auf die Darm- und Magendriisen, Speichel- und 
Tranendrisen, Schleimdriisen der Luftwege und augenscheinlich auch 
auf die Nieren) auch eine so stark ausgeprigte Wirkung auf einige 
andere Systeme aus, daB das allgemeine Wirkungsbild als eine wahre 
Vergiftung anzusehen ist. Deswegen erscheint es fiir uns als héchst 
wichtig, in weiteren Versuchen die physiologische Aktivitaét des Methyl- 
guanidins in der uns interessierenden Richtung, unter Anwendung von 
Gaben, welche die unterschwelligen nur wenig iibertreffen, zu unter- 
suchen. 


Die Mehrzahl der diesbeziiglichen Versuche wurde am Hund 3°) 
(Thiry-Vellasche Fistel des obersten Jejunumteils) ausgefiihrt. 


In diesen Versuchen (6, 7, 8 und 9) wurde das Methylguanidin 
in Gaben von 18 bis 9 mg pro Kilogramm niichternen Tieren bei véllig 
entwickelter periodischer Darmsekretion einverleibt. Die Reaktion 
seitens des Organismus war, wie aus den Protokollen zu ersehen, stets 
die gleiche. 


Die ersten Zeichen der Methylguanidinwirkung sind auch hier schon 
wahrend der Einverleibung wahrnehmbar, im Falle das Methylguanidin sei 
intravenés injiziert. Die Atmung wird niamlich viel tiefer und etwas 
langsamer; gleichzeitig (gegen Ende der Injektion) verlangsamt sich der 
Puls plétzlich, wird vollkommen rhythmisch und erscheint stark gespannt. 
Schon etwa 2 Minuten nach der Injektion fangt der Hund an sich zu be- 
lecken; dies geschieht anfangs nur selten, spiiter immer haufiger und ist 
als Folge der gesteigerten Speichelabsonderung anzusehen. Zu dieser Zeit 
kénnen wir auch eine Steigerung des Muskeltonus und das Auftreten von 
Muskelzittern beobachten. Was die Darmsekretion anbelangt, so tritt aus 
den Fisteléffnungen der erste Tropfen des Darmsaftes nach einer latenten 
Periode von etwa 5 bis 7 Minuten hervor; darauf nimmt die Sekretion 
stets einen kontinuierlichen Charakter an, wobei sie zuweilen einen deutlich 
regelmaBigen Verlauf aufweist (vgl. Versuche 6, teilweise 7 und 8), in anderen 
Fallen dagegen zwar ebenso kontinuierlich, jedoch in ihrer Intensitit als 
in ziemlich weiten Grenzen schwankend erscheint (vgl. Versuch 9). Eine 
derartige Darmsekretion wahrt 2 bis 3 Stunden und im Laufe dieser Zeit 
sondern sich etwa 7 bis 9 bis 10ccm Darmsaft ab, welcher mindestens 
ebenso fermentreich ist, wie der ,,periodische“. Der bei Anwendung von 
Methylguanidin in Dosen 18 bis 9 mg pro Kilogramm erzielte Sekretions- 
effekt hingt in diesen Versuchen, welche tibrigens voneinander durch 
mehrere Tage getrennt waren, von de, Menge der injizierten Substanz in 
merkbarem Grade nicht ab. 


Die allgemeine Wirkung des Met hylguanidins war auch in diesen 
Fallen grundsitzlich — qualitativ — die gleiche, wie in den vorher- 
gehenden bei Anwendung von toxischen Dosen ausgefiihrten Versuchen, 


1) Siehe Mitteilung I, diese Zeitschr. 
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Versuch 6. 

Hund 3. Gewicht 7%kg. Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 
um 6 Uhr nachmittags. Angewandte Dosis des Methylguanidins = 18 mg 
freie Base pro Kilogramm. 





Menge des 








Zeit Darmsaftes Puls Bemerkungen 
In ccm 

10h 15’ — Beginn der Beobachtung 
ll 0 — 2 
ll 30 15 95 s 
ll 45 0,1 = > 
12 30 0 a a 
12 45 2.4 _— 2 

1 45 0 95 x 

2 00 04 —_ £ 

2 15 0 -- $ 

2 30 0 95 re} 

2 35-36’ 0 95—60 pe Iniektion 0,29 salssaures Methylguanidin 

§ (Praparat [V) intravenés (5 proz. Lésung) 

2 37’ | _ 70 | Niest; beleckt sich 

2 40 - 75 § Beginn der Darmabsonderung 

2 55 13 85 | 

fe oe aaa 

2 5 aE : . ; ; : 
3 40 21 105 | £5, “ertohter Mus cltonas: Mbeleckt sich “und 
5 = niest oft; ba i 

; ~ 1 ~4 . ft ta, 5 -Ltey 
4 25 04 9 |. 

4 40 0,1 95 s 

4 55 0 % )° Beleckt sich und niest nicht mehr 

5 10 1,1 95 

5 25 0,2 95 " 

5 40 0 9 [433 | 

5 55 0 9 (zs 

6 10 0,9 9 (Sz 

6 25 0,1 95 o< 

6 40 0,1 6 1° | 

7 00 0 95 Appetit gut 


jedoch sehr viel schwacher ausgeprigt. Auch hier konnten wir namlich 
Pulsverlangsamung, Steigerung seiner Spannung sowie Verianderung 
seines Rhythmus im Sinne des Verschwindens der den Hunden eigen- 
tiimlichen Arhythmie und des Auftretens einer vollstandigen Regel- 
maBigkeit und auBerdem typische Verinderungen seitens des Atmungs- 
rhythmus, Muskelzittern und Steigerung des Muskeltonus wahrnehmen *). 


1) Es ist auffallend, daB beim Hunde 3 Niesen verhaltnismaBig nur 
sehr selten zu beobachten war. Augenscheinlich hiaingt in dieser Beziehung 
vieles von der Individualitaét des Hundes ab. Unter fiinf offenbar vollstandig 
gesunden Hunden, denen ich zu verschiedenen Zwecken Methylguanidin 
einzufiihren hatte, reagierten zwei sogar auf minimalste Gaben dieses 
Stoffes regelma&Big durch Niesen in scharf ausgepragter Weise (fast jede 
Exspiration von Niesen begleitet), wahrend bei den anderen diese Er- 
scheinung nur ziemlich selten auftrat. 
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Versuch 7. 
Hund 3. Gewicht 74%kg. Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 
um 4 Uhr nachmittags. Angewandte Dosis des Methylguanidins = 18 mg 
freier Base pro Kilogramm. 




















Menge 
Zeit des Darmsaftes Puls Bemerkungen 
in com 

10b 00’ — _— Beginn der Beobachtung 

10 15 0 95— 100 
10 30 3,2 — 2.  Knurren in Gedirmen 
10 45 0 _— 2E 

ll 00 0 — § = 
ll 15 0 95—100] 54 
ll 30 0 ~- 3 < 
ll 45 0 — 
12 00 19 95—100 
12 13—14' — 95— 100 Injektion 0,2 9 salzaaures Methylguanidin 
(Praparat IV) Subkutan-(5 proz. Lésung) 

12 15’ — 90—88 Beginn der Speichel heidung 

12 20 J 90 5 Beginn der Darmsekretion 

12 30 0,4 7 IB De 
12 45 1,2 80 £ jis 

1 00 08 75 3 

1 15 0.3 75 bs 

1 30 7 75 5 | 4 Deutlich erbéhter Muskeltonus; 
1 45 0.6 15 5 2 Muskelzittern ; ruhige Atmung; hau- 
2 00 05 15 $ = fige peristaltische Bewegungen der 
° a ts 2 a in die Haut eingenahten Darmteile ; 
2 15 0,7 75 é Sac Knurren in Gedarmen oft 

2 30 1,0 6 |. |} 333 

2 45 06 60 }2*3 

3 00 0,9 60 

3 15 04 60 ¢ 

3 30 0 65 + 

3 45 0 70 Is 

4 00 03 75—80 | Beleckt sich zeitweise 

; jo an Lng | Puls — gewohnliche Arhythmie 


Die Einfithrungsart tibt keinen besonders wesentlichen EinfluB 
auf das Wirkungsbild des Methylguanidins aus; nur das ganze Wirkungs- 
bild entwickelt sich bei intravenéser Injektion schneller, auch die 
latente Periode ist in diesen Fallen kiirzer (3 statt 7 Minuten; 7 statt 
25 Minuten bei gleich groBen Dosen). 

Aus den Versuchen 10 und 11 geht hervor, daB die minimale, die 
Darmsekretion noch beeinflussende Dosis des Methylguanidins zwischen 
7 und 5 mg pro Kilogramm zu suchen ist. Das Methylguanidin in einer 
Menge von 7 mg pro Kilogramm eingefiihrt, tibt bei niichternen Tieren 
keine sichtbare Wirkung im Sinne einer Steigerung der sich periodisch 
absondernden Darmsaftmenge aus, veriindert jedoch noch sehr deutlich 
die Sekretionskurve. Unmittelbar nach der Injektion verschwindet 
die in der Kontrollperiode so deutlich ausgeprigte periodische Darm- 


ft) 
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Hund 3. Gewicht 7% kg. 


um 4 Uhr nachmittags. 
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Versuch 8. 


Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 


Angewandte Dosis des Methylguanidins = etwa 


10 mg freier Base pro Kilogramm. 





Zeit 


12b 00’ 
12 15 

12 30 

12 45 

00 

15 

30 

45 

00 

15 

30 

45 
50-51’ 
54’ 
00 

15 

30 

45 

00 

15 

30 

45 

00 

15 

30 

45 

00 

15 

30 

45 

00 

7 15 
7 30 
7 45 
8 00 
8 
1 


tO bo bo bo Ne ee 


ID DDD St Ot Ot Ot me om OO OO we 


15 


Darmsaft 
Menge | Ferment: 
dite gehalt 
a= 85 
0 90 
3.6 90 
0,2 80 
0 80 
0 a 80 
0,1 " 80 
0 o 75 
0 - 80 
0 3 75 
3,3 80 
0 90 
0 85 
—- 120 
0 120 
Fil 110 
0.8 110 
1,0 95 
1,0 110 
0,7 100 
0,7 110 
1,6 100 
1,0 100 
14 at 95 
1,0 lI 105 
0,1 2 100 
0 = 100 
05 P 100 
03 100 
0 100 
0 100 
0,5 100 
0.9 100 
0,2 95 
03 100 
0,3 100 


Puls 





Deutlich gesteigerte Spannung 





Bemerkungen 


Knurren in Gedirmen 


Knurren in Gedirmen 


Injektion 0,11 g salzsaures Methylquanidin 
(Praparat IV) subkutan 
Fangt an sich zu belecken 


Beleckt sich zeitweise; haufige Darm- 
bewegungen inden Fisteléffnungen und 
Knurren in Gedirmen 


Beleckt sich zeitweise 


11) 15’ starker Durchfall, Ausscheidung groBer Mengen eines diinn- 
fliissigen Darminhaltes, Speichelflu8, Knurren in Gedarmen. 


sekretion, um gleichzeitig mit dem Auftreten anderer typischer Methyl- 
guanidin-Wirkungserscheinungen durch eine obwohl schwache, jedoch 
regelmaBig kontinuierliche Sekretion ersetzt zu werden; die letztere 
nimmt nach etwa 2 Stunden wiederum einen periodischen Charakter 
an, wobei gleichzeitig auch die anderen Erscheinungen verschwinden. 
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Versuch 9. 


} 
| 
t 
| 


Hund 3. Gewicht 744 kg. Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 
um 4 Uhr nachmittags. Angewandte Dosis des Methylguanidins = etwa 
9 mg freier Base pro Kilogramm. 








Menge 
Zeit des Darmsaftes Puls Bemerkungen 

in com 
9b 00’ _— 95 Beginn der Beobachtung | 
10 00 0 — ig, 
ll 00 0 — [28 h 
11 30 0 9 (sf 
ll 45 3,4 — |< “uh 
2 25 0 — of i \ 
2 45 0.6 95 1) 
8 00—Ol1' 0 95—60 Injektion 0,125 q salpetersaures Methylguanidin Ag 

(Praparat III) intravends (5 proz. Losung) 
3 02’ — 60 < Beleckt sich; Darmbewegungen in den Fistel- 
= 6ffmungen; Knurren in Gedarmen. 
3 05 A 65 i. Beyinn der Darmabsonderung; Muskelzittern; 
ee beleckt sich. 
3 15 12 65 sé Muskelzittern verstarkt sich mit jeder Minute ; 
Sk Darmbewegungen ; Salivation. 
3 30 0 70 z 3 Muskelzittern wird schwacher. 
3 45 0.8 | 80—85] = 
9 x > 

4 00 2,0 86 zz | Ruhige Atmung; leichtes Muskelzittern und 
4 15 5.5 85 {_yesteigerter Muskeltonus ; anenpay my . 
4 30 0 &5 in den Fisteléfinungen; Knurren m den Ge- 
4 45 03 80 darmen; beleckt sich oft 
5 00 03 85 |. | 
5 15 03 | 80 32 
5 30 03 85 es | Kein sichtbares Muskelzittern; beleckt sich 
5 45 j 0 85 Se | selten 
6 00 0 85 | $s 
7 00 l 0 85 I~ 
8 00 0 85 





In einer Dosis von 5mg pro Kilogramm itibt das Methylguanidin 
dagegen tiberhaupt keine sichtbare Wirkung mehr auf die Darmdriisen 
aus, Oobwohl dieselbe noch eine geringe Pulsverlangsamung und eine 
sehr schwache Salivation hervorzurufen imstande ist. 

Es mu8 hier erwaihnt werden, daB nach den Befunden einiger Forscher 
[Frank, Stern und Nothmann (14)]} diejenigen Dosen der Guanidine, welche 
eben noch Symptome zu verursachen imstande sind, bei allen gepriiften 
Warmbliitern den tédlichen &uBerst nahe liegen, so daB, wenn iiberhaupt 
noch Symptome eintreten, dieselben meist tédlich sind. Unsere Versuche 
dagegen zeigen meines Erachtens deutlich genug, daB sogar so geringe 
Dosen des Methylguanidins, wie 7 bis 5 mg pro Kilogramm, die also von den 
tédlichen sehr weit liegen, doch schon vollkommen ausreichen, um das 
Erscheinen einer ganzen Reihe von Symptomen, welche im Haushalte des 
Organismus als unzweifelhaft wichtig gelten miissen, hervorzurufen. ; 

Weitere Versuche (12, 13, 14) wurden angestellt, um die Wirkung des 
Methylguanidins auf der Héhe der Verdauung zu untersuchen. 


Wir sehen aus diesen Versuchen, daB bei véllig entwickeltem 
VerdauungsprozeB wiihrend der Kontrollperiode mehrere Stunden lang 
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Versuch 10. 
Hund 2. Gewicht 134, kg. Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 
um 6 Uhr nachmittags. Angewandte Dosis des Methylguanidins = 7,3 mg 
freier Base pro Kilogramm. 





Ausscheidung aus der 

















Darmsaft Magenfistel 
Zeit % ow * c= Puls ond Bemerkungen 
eS e3 § | Gesamtaciditat HCI 25 —s 
ccm a ccm os 
10h00) a= — 110 4 12 Beginn d. Beobachtg. 
1110 0 \S% 25° alkalisch —|ls| — 
1120 14 l\ 4 05 a 
1130 17 See 10 : y 2 
11 40) 6 hy: 05 110. 12—13 SRuhig 
1150 O2 JEZ 05 2 —|3| — 
1200 0 |, 9,0 Schleim alkalisch —|£) — 
1210. 0 10,5 Galle — : — 
1220 0 | 0.5| Schleim 110)2 12 
122% «0 | 0,5 Schleim alkalisch 110-85, (12—10 Injektion 0,29 sal- 
petersaures Methy|- 
anidin (Praparat 
- If intravends 
e (5 proz. Lésung) 
12 30) 7 ad — 85) 14 Beginn der Darm- und 
ra peichelabsonderg. 
12 40 04 | 0 85 15 Schnauft; unruhig 
12 50 04 | 0 || Mucosa 85/$ 15 
1 00 0,2 | 1 0 alkalisch 85(2 16 | varie blekt ich 
110.01 0 ory) 5 |) wn 
1 20) 03 aa Fd — a 90}. 14 Muskelsittemn 3 
130° 02 [yy 50) 20 6 32 9012 14 
140 03) gs 10 | SO; E 14 
1 50 | 02 [25 20, 90]5 12 
200 03 [52 10 | 90/2 12 
210 02 | ~ 20 95 12 
220 04 ao), * 15 |@5 | go} | 12 || Niccon cotton 
2 30 | 04 4,0 | 9 | 11 
30 0.5 2.0 95 ll 
50. 0 20) 90 1 
300) 0 10); 9) 4) go | 10 |Srunig 
310 0 0 -—— 85 ll 
320 0 oj; — 8 | ll 
330 (0. 0 _- 80 ll 
5 00 | 22 — | Schleim 85 11—12, Von 3h30’ bis 5h00’ 


typische .periodi- 
sc c Sekretion des 
Darmsaftes 


keine Sekretion aus der Thiry-Vellaschen Fistel stattfindet. Daher 
ist gerade unter solchen Bedingungen der Effekt der Methylguanidin- 
einverleibung im Sinne einer Darmsekretion besonders deutlich bemerk- 
bar: 3 bis 5 Minuten nach intravenéser Injektion und nach vorherigem 
stundenlangen Ruhezustand der Driisen beginnt die Absonderung des 
Darmsaftes, begleitet von mit bloBem Auge sichtbaren peristaltischen 
Bewegungen der in die Haut eingenihten Darmteile, sowie von all- 
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Versuch 11. 
Hund 3. Gewicht 7,3kg. Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 
um 4 Uhr nachmittags. Angewandte Dosis des Methylguanidins = etwa 
4,6 mg freier Base pro Kilogramm. 





Me 








Zeit des Gentadne Puls Bemerkungen 
occm 

10b00' 0 95—100 Beginn der Beobachtung 

10 15 0 inh 2 

10 30 0, — i 

10 45 0,9 -— > Knurren in Gedirmen 

11 00 1,9 95— 105] 2 

1] 15 0 —_ e 

11 30 0 — 2 

ll 45 0 — s 

12 00 0 — $ 

12 15 0 _ 3 

12 30 2,1 100—105 Knurren in Gedirmen 
12 45 0.6 100—95 Injektion 0,05 q salzsaures Methylquanidin (Pras 

parat IV) subkutan (2,5 proz. Lésung) 

12 47 — 90 Beleckt sich selten Pele thvth sh 
12 50 — 95 Beleckt sich 6fters — “ree 
1 00 0 95—110 Beleckt sich oft j etwas otishese Spenneng 
i 15 DR in 100—105 Beleckt sich seltener 

1 30 0 100— 105 Beleckt sich selten 

1 45 0 100—95 

2 00 0 100—95 

2 15 0 100—95 |, 

2 30 0 100—95 |= 

2 45 _ 100—95 |= 

3 00 0.6 100—95 [=  Konurren in Gedirmen 

315 0 100—95 [(< 

3 30 0,7 100—95 (2 

3 45 0 100—95 [= 

4 00 0 100—95 [3 

415 0 100—95 | 

4 30 0 100—95 [© 

4 45 0 100—95 

5 00 ll 100—95 Knurren in Gedirmen 

5 15 0 100—95 

5 30 0 100—95 

6 00 0 100—95 


mihlicher Entwicklung anderer Wirkungserscheinungen, die fiir das 
Methylguanidin als typisch anzusehen sind. Doch wihrt diese Darm- 
sekretion nur einige Minuten (15 bis 25 Minuten) und ist die Menge 
des aus dem isolierten Darmabschnitt abgesonderten Darmsaftes relativ 
geringer als die Dauer und die Menge derselben bei niichternen Tieren. 
Es muB jedoch hinzugefiigt werden, daB gerade in diesen Versuchen, 
zum Unterschiede von solchen an niichternen Tieren bei denselben 
Bedingungen ausgefiihrten, starke Durchfille unter Ausscheidung 
groBer Mengen eines dinnflissigen Darminhaltes beobachtet wurden. 
Diese Tatsache spricht unseres Erachtens fiir eine besonders lebhafte 
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Versuch 12. 


Hund 3. Gewicht 7,5 kg. Angewandte Dosis des Methylguanidins = 18 mg 
freier Base pro Kilogramm. 








Menge des 





Zeit Darmsattes Puls Bemerkungen 
com 
11400’ — - Gefiittert 
12 00 —_— 95—105 4 Beginn der Beobachtung 
4 00 0 95—105 gs Getiittert 
6 00 0 95—105 | “3 : 
6 00-01’ ome 105—70 wit | Injektion 0,259 salpetersaures Methylguanidin (Pras 
Sc parat ITI) intravenés (5 proz. Lésung) 
6 03’ Fl 70 f aS & Beginn der Darm- und Speichelsekretion 
“xe 
6 18 2,1 2 *)| be _~ | Beleckt sich oft; Darmbewegungen in den Fistel- 
6 33 Poe = | Offmungen; Knurren in Gelarsen 
8 00 0 ee 05 | BE Beleckt sich selten 
8 14 _— —_ = | Vom Gestell befreit; diinnfliissiger Durchfall 


Darmsaft ,M“: Erepein = 124, ,Periodischer Darmsaft‘: Erepsin = 11,3. 


Versuch 13. 


Hund 3. Gewicht 7,5 kg. Angewandte Dosis des Methylguanidins = etwa 
11 mg freier Base pro ee ca 











Zeit saftes Puls Bemerkungen 
———————————————————— cm __i — = —— — ———_—_— — — — 
11h00’ — —_— Gefiittert 
12 00 — | 9—105 l 2 | Begin der Beobachtung 
4 00 0 95—105 aS Gefiittert 
4 30 0 95—105 | 3 
4 35-36’ 0 |105—75 tt | Injektion 0,159 salpetereaures Methylguanidin (Pra- 
| ge parat III) intravenés (5 proz. Lésung) 
4 38’ Fal 75 = &| Beginn der Darm- und Speichelsekretion 
| | 25% 
4 53 12 | 8 ® “| Beleckt sich oft; peristaltische Darmbewegungen 
5 30 0 85 , | inden Fisteléffnungen ; Knurren in Gedarmen 
7 30 0 85—80 #H | Beleckt sich sehr selten 
7 40 _ — < Vom Gestell befreit; diinnfliissiger Durchfall 


Tatigkeit aller Verdauungsdriisen, welche unter dem EinfluB einer 
kombinierten Erregung seitens des eingefiihrten Methylguanidins einer- 
seits und der gewéhnlichen Verdauungsreize andererseits hervorgerufen 
sein kénnte. 

Wenn wir in Betracht ziehen, daB das Methylguanidin in allen 
von uns angewandten Gaben (von 36 bis 7 mg pro Kilogramm) stets 
ein und dieselben Erscheinungen — Pulsverlangsamung sowie Sekretion 
mehrerer Driisen — hervorrief, so liegt die Vermutung nahe, ob die 
erregende Wirkung des Methylguanidins nicht auf die Elemente des 
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Versuch 14. 
Hund 3. Gewicht 7,5 kg. Angewandte Dosis des Methylguanidins = etwa 
9 mg freier Base pro Kilogramm. 











Menge des 
Darmsattes Bemerkungen 


ccm 


Getittert 
Beginn der Beobachtung 
Gefittert 


Injektion 0,19 salzsaures Methylquanidin (Pri- 
paratIV) intravends (5 proz. Lésung) 
Beginn der Darms und Speichelabsonderung 


und stark Arby thmie 


gespannt 


1,9(,M*) 
0,2 
3 30 0 
4 00 0 
5 00 0 | 90—95 
5 15 a | - Vom Gestell befreit; 5bh18’ diinnfliissiger Durchfall 


Darmsaft ,M*: Erepsin = 13,2. ,Periodischer Darmsaft*: Erepsin = 11,8. 


Beleckt sich sehr oft; Speichelflu®; leichtes Muskel- 
zittern; peristaltise Darmbewegung in den 
| Fisteléffnungen; Knurren in Gedarmen 


Gew. 


Arhythmie 


Beleckt sich nicht mehr 


parasympathischen Nervensystems gerichtet sei? Zur Klarung dieser 
Frage kénnten in gewissem Grade Beobachtungen iiber die Einwirkung 
des Methylguanidins bei véllig atropinisierten Tieren dienen. 

Aus den Versuchen 15 und 16 folgt, daB sogar die volle Atropinisierung 
des Tieres nur teilweise die erregende Wirkung des Methylguanidins 
auf die Darmsekretion hemmt, dieselbe aber nicht vollstandig para- 
lysiert, sogar wenn das Methylguanidin in relativ geringen Dosen ein- 
gefihrt worden ist. Augenscheinlich hangt der Wechselwirkungseffekt 
dieser beiden Stoffe von den relativen Konzentrationen derselben in 
jedem Organ ab. Besonders deutlich trifft dieses bei der Einwirkung 
dieser beiden Stoffe auf den Puls zu. Die scharf ausgepragte Puls- 
verlangsamung, welche in den ersten Sekunden nach der Methyl- 
guanidininjektion am vdllig atropinisierten Tiere beobachtet werden 
konnte, und welche in diesem Falle keineswegs durch die Blutdruck- 
steigerung aufzukliren ist, weist darauf hin, daB in diesem Moment 
wohl die Methylguanidinwirkung vorherrscht. Die wiederum rasch 
darauf (1% bis 1 Minute) eintretende Pulsbeschleunigung zeugt dafiir, 
daB bei Verminderung der Konzentration des Methylguanidins im Blute 
die Atropinwirkung auf die gleichen Elemente des Systems in den 
Vordergrund tritt. Dieselben Beziehungen bestehen aller Wahrschein- 
lichkeit nach auch bei der Darmsekretion. Dafiir spricht die Tatsache, 
daB ein und dieselbe Dosis des Methylguanidins im Versuch 15, wo 
0,004 g Atropin eingefiihrt worden waren, eine bedeutende Darm- 
sekretion hervorrief, dagegen im Versuch 16 bei 0,006 g Atropin eine 

16* 
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Versuch 15. 
Hund 3. Gewicht 7%kg. Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 
4 Uhr nachmittags. Angewandte Dosis: des Atropins = etwa 0,5 mg pro 
Kilogramm, des Methylguanidins = etwa 18 mg freier Base pro Kilogramm. 











Menge 
des 
Zeit Darm- Puls Bemerkungen 
saftes 
I com 
11500’ —_— 80—85 
ll 45 0 85— SO Injektion 0,004 g Atropini sulfur. subkutan 
12 00 0 280—270 | Mydriasis completa; Pupillenreflex auf Licht fehlt, Schleim- 
12 15 0 280—270 | heute trocken, halluziniert 
12 30-31' — 280—70 Injektion 0,29 salzsaures Methylguanidin (Praparat IV) 
intravenés (5 proz. Lésung) 
12 32’ _— 80—90 5 
12 35 - 215 Beginn der Darmsaftabsonderung esx] 
12 40 — 215 3243 | 2 
915 a = 
. ~ O8 aaa g Niest und hustet ziemlich oft sad y 
1 15 0,1 215 = | focus = 
1 30 0 215 |F e252 | 
1 45 01 | 200 fg | ee== 1/5 
2 00 0.1 190 S ‘Niest selten £5 - ~— 
2 15 03 | 1890 |° esas]: 
2 30 03 160 |4 C288 | 3 
2 45 0,9 160 : : 
3 00 0,4 105 | - § 
3 15 ? 100 Kein Niesen 2 4 
3 30 0 100 | t. le 
3 45 0,2 100 24 . 
8 47 — 100—115 Injektion 0,019 Pylocarpini hydrochlorici | (2 8 3 
subkutan 3 
4 00 0 115—145 = 5 
4 15 0,1 115 * p 
4 30 0 115 3 
4 45 0 100 Mundschleimhaut nicht so trocken wie 3 
5 00 0 95 vorher = 





viel geringere Sekretion beobachtet wurde. Es muB8 hier noch betont 
werden, daB im Versuch 15 die Einfihrung von 0,01 g Pilocarpin, 
welche Dosis an demselben Tiere gewéhnlich eine sehr bedeutende 
Sekretion hervorrief, in diesem Falle am atropinisierten Hunde, ver- 
schieden vom Methylguanidin keine Sekretion zu verursachen im- 
stande war. 

Derartige Abhingigkeit des in der Atropin-Methylguanidin- 
wechselwirkung resultierenden Effektes von den relativen Konzentra- 
tionen der genannten Stoffe im Organ kénnte nur dann stattfinden, 
wenn diese beiden Stoffe auf die gleichen Elemente des Organs bzw. 
auf die gleichen Elemente des in ihm vorhandenen parasympathischen 
Nervensystems einzuwirken imstande wiren. 

Da aber weiter die sekretionserregende Wirkung des Methyl- 
guanidins jedenfalls durch das Atropin stark abgeschwiacht wird, so 
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Versuch 16. 
Hund 3. Gewicht 744 kg. Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 
um 4 Uhr nachmittags. Angewandte Dosen: des Atropins = 0,8 mg pro 
Kilogramm, des Methylguanidins = etwa 18 mg freier Base pro Kilogramm. 

















Menge 
Zeit des Darmsaftes Puls Bemerkungen 
com 
1h0Q0’ — 95 Beginn der Beobachtung 
2 00 0 95 
2 15 3,4 100 
2 20 0,2 95 Injektion 0,002 9 Atropin. sulf., subkutan 
2h26—27’ 0 95—300 
2b35’ 0 280 
3 00 0 260 
8 80 0 215 Injektion 0,001 g Atropin Mydriasis incompleta, 
4 00 0 215 eulf., subkutan Pupillenreaktion auf 
«to Licht geschwacht 
415 0 215 Injektion oes g Atropin 
4 30 0,2 215 a 
4 45 0 215 Injektion 0,001q Atropin. sulf., subkutan £ 
5 00 0 215 Injektion 0,29 salzsaures Methylguanidin | °s 
(Praparat [V) subkutan (5 proz. Lésung) & 
5h03—04’ 0 60—70 Teh, coe verlangsamte Atmung; Puls] @ 
st gespannt = 
5b06' 220 7A 
5 20 { 220) Schnauft oft ge = 
5 35 0 220 |e 43% 
5 50 0 210—190] € &.* 
6 05 0 i800 (/é E “25 
6 20 0 180—170 a Darmbewegungen in den Fistels | 2 gg 
6 35 0 170 2 Offnungen ziemlich oft & is & 
s - ~*~ 
7 35 0 170 |% 3 see 
7 50 0,2 170—150] = ce: 
8 05 0 145 [4 3 
8 20 0 145—135 E 
8 35 0 120 = 
9 00 0 120 & 


ist es ebenfalls anzunehmen, daB das Methylguanidin in den von uns 
angewandten Dosen auch die dem Zentrum naher liegenden Elemente 
des parasympathischen Nervensystems, als wo der Angriffspunkt des 
Atropins sich befindet, zu beeinflussen imstande ist. 

Wenn wir in Betracht ziehen, daB das Methylguanidin bei den héheren 
Tieren eine Reihe von Symptomen zentralen Ursprungs, wie z. B. spinal, 
mesencephslon-striar und cortical bedingte Erscheinungen seitens des 
Muskelsystems [Frank, Stern und Nothmann (14)], sowie in entsprechenden 
Dosen eingefiihrt, sogar einige bedeutende anatomische Veriinderungen in 
verschiedenen Bezirken des Gehirns [Fuchs (15), Kirschbaum (16), Noth- 
mann (17)] hervorrufen soll, so miissen wir mit der Wahrscheinlichkeit 
rechnen, da8 das Methylguanidin seine Wirkung auch auf die Zentren des 
parasympathischen Nervensystems ausiiben kénnte; doch selbstverstandlich 
kénnen diese Beziehungen nur durch spezielle Untersuchungen aufgeklart 
werden. 

Wenn wir endlich in Erwiagung ziehen, daB das Methylguanidin 
schon in kleinen Gaben auch bei véllig atropinisierten Tieren eine 



































246 S. A. Komarow: 


Darmsekretion erzeugt, die, wenn relativ schwach, jedenfalls nicht 
geringer als die ,,periodische Sekretion’ unter denselben Bedingungen 
ist, so unterliegt es keinem Zweifel, daB dieser Stoff auch die Fahigkeit, 
die Driisenzellen in ihrer spezifischen Tatigkeit unmittelbar zu erregen, 
besitzt. 

Es mu8 hier erwaihnt werden, daB nach den Untersuchungen von 
Bowschyk und Sineljnikow (18) die Blutdrucksteigerung nach Einfiihrung 
des Methyl- und Dimethylguanidins durch die Einwirkung dieser Stoffe 
unmittelbar auf die Muskelelemente der peripheren BlutgefaBe zu erklaren ist. 

Bekanntlich ist das Methylguanidin aus dem Muskelgewebe héherer 
Tiere — des Rindes, Pferdes, Schafes und Schweines — in Mengen 
von 0,028 bis 0,058 Proz. und aus den Skelettmuskeln des Menschen 
in einer Menge von 0,041 Proz. isoliert worden [Smorodinzew (6)}, ob- 
wohl die gegenwartig zu diesem Zwecke anwendbaren Methoden keines- 
wegs als quantitative betrachtet werden kénnen. Setzt man nun voraus, 
daB der Methylguanidingehalt in den Muskeln des Hundes innerhalb 
derselben Grenzen liegt, so miBte im Muskelgewebe eines mittel- 
groBen Hundes (von etwa 10 kg Gewicht) nicht weniger als | bis 2,5¢ 
Methylguanidin enthalten sein. Erinnern wir uns weiter, daB dieser 
Stoff auch in der Leber in bedeutender Menge und woméglich auch | 
in anderen Organen vorhanden ist, so stellt sich heraus, daB die Gesamt- 
menge des Methylguanidins im Organismus unserer Hunde vielleicht 
sogar bedeutend mehr als 2,5 g betrigt. Vergleicht man nun die GréBe 
der minimalen wirksamen Dosis des Methylguanidins mit dessen 
Gesamtgehalt im K6rper, so folgt daraus, daB dieses Verhaltnis dem- 
selben fiir das Adrenalin véllig entspricht. 

Tatsachlich betragt die minimalste Dosis des Adrenalins, welche noch 
immer eine schwache Blutdrucksteigerung hervorzurufen imstande ist, 
0,002 mg pro Kilogramm, d. h. etwa 2 Proz. im Verhaltnis zu dessen Gehalt 
in den Nebennieren [fiir Hunde 0,0666 bis 0,116 mg, also duechschnittlich 
0,092 mg pro Kilogramm Gewicht des ‘Tieres (19)]. Wie oben zu sehen war, 
verursachte das Methylguanidin noch in einer Menge von 5 mg pro Kilogramm 
eine Reihe von Erscheinungen; in einer Gabe von 7 mg beeinfluBte es auBer- 
demauchdie Darm- und Magensekretion ;daher sind 5 bis 7 mg pro Kilogramm, 
d. h. etwa 2 bis 3 Proz. dessen vermutlichen minimalsten Gesamtgehalts 
im K6rper, als die sicher wirksame Dosis des Methylguanidins anzusehen, 
welche Zahlen also in den Grenzen derselben fiirs Adrenalin liegen. 

Burns und Scharpe (11) gelang es, das Methylguanidin aus dem Blute 
gesunder Hunde in einer Menge von 1,0 mg pro | Liter, aus dem der para- 
thyreopriven sogar in einer Menge von 8,7 mg zu isolieren. 

Erwagt man nun, da8 bei den von den genannten Autoren zur Isolierung 
dieses Stoffes angewandten sehr komplizierten Verfahren groBe Verluste 
unvermeidlich waren, so ist es héchst wahrscheinlich, daB das Methy!- 
guanidin im Blute eventuell in bedeutend gréBerer Menge vorhanden sein 
kénnte, oder mit anderen Worten, erreicht sein Gehalt im Blute sehr méglich 
eine derartige GréBe, daB dieselbe fiir die Entwicklung der dem Methy!l- 
guanidin eigentiimlichen Wirkung vollkommen geniigt. 
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Wenn wir endlich noch in Erwiagung ziehen, daB das Methyl- 
guanidin, wie oben festgestellt, sogar in verhaltnismaBig geringen 
Mengen eingefiihtt, jedoch auBer einigen spezifischen Verainderungen 
in der Tatigkeit des Zirkulations- und Atmungsapparates sowie des 
Muskelsystems auch eine hohe sekretionserregende Wirkung auf mehrere 
Driisen — Magen- und Speicheldrisen, Schleimdriisen des Atmungs- 
tractus und, was fiir uns von speziellem Interesse ist, auch auf die 
Darmdriisen — auszuiiben imstande ist, so miissen wir diesen Stoff 
als einen wahren Funktionserreger von hoher Aktivitét und einer 
weit verbreiteten Wirkungssphare betrachten und uns der Ansicht an- 
schlieBen, welche von R. Krimberg(12) noch im Jahre 1915 ausge- 
sprochen worden ist, nimlich daB das Methylguanidin zur Kategorie 
der Hormone hinzugerechnet werden muB, und daB die Beteiligung 
dieses Hormons am physiologischen Sekretionsmechanismus der Ver- 
dauungsdriise und darunter auch der Darmdriisen von groBer Be- 
deutung ist. 


Wie bekannt, war durch die Befunde Kochs (20) ein Zusammenhang 
zwischen den Guanidinen und dem als Tetanie bekannten Symptomo- 
komplex sehr wahrscheinlich gemacht worden, wonach spater durch die 
eingehenden Untersuchungen Noel Patons und seiner Mitarbeiter (21) auch 
die Ahnlichkeit der experimentellen parathyreopriven Tetanie mit der 
Guanidinvergiftung bestaétigt wurde. Frank, Stern und Nothmann (14) 
sind der Meinung, da8 das Dimethylguanidin in der Atiologie der Tetanie 
eine dominierende Rolle spiele, wenn auch andere verwandte Gifte dabei 
mit beteiligt sein kénnten. 

Es ist eine wohlbekannte Tatsache, daB beim Menschen unter den 
anderen Symptomen der Tetanie haufig Erscheinungen einer Hyper- 
sekretion der Driisen beobachtet werden kénnen, und ebenso werden auch 
bei parathyreoprivén Tieren auf der Héhe der Tetanie stets haufiges Er- 
brechen sowie Durchfalle, zuweilen sogar blutige, wahrgenommen. Ist es 
nun richtig, da8, wie von einigen Autoren angenommen wird, guanidin- 
ahnliche Stoffe und insbesondere die methylierten Guanidine im Blute 
bei der Tetanie in Mengen, welche die normalen mehrfach iibertreffen, 
enthalten sind, so kann unter den anderen der Tetanie eigentiimlichen 
Symptomen auch die Hypersekretion der Driisen durch die in dieser Arbeit 
festgestellte excitosekretorische Wirkung des Methylguanidins und die 
gleiche Wirkung Ahnlicher Stoffe auf mehrere Driisen erklart werden. 
Ziehen wir weiter in Betracht, daB das Methylguanidin — erstens: stets 
die Peristaltik erhéht — zweitens, die Driisen des Jejunums oder augen- 
scheinlich sogar des ganzen Darmtraktus erregt'), und endlich, daB auBer der 
starken unmittelbaren sekretionserregenden Wirkung des Methylguanidins 
auf die Driisen des Darmkanals eine sicherlich noch viel starkere durch das 


1) Nach den von uns an einem Polyfistelhunde gemachten, zwar nicht 
besonders zahlreichen und aus diesem Grunde hier nicht naher beschriebenen 
Beobachtungen ruft das Methylguanidin schon in Mengen von 8 mg pro 
Kilogramm eine bedeutende Steigerung der Sekretion auch aus dem unteren 
Teil des Duodenums und dem untersten Teil des Teums hervor. 
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Eintreten in den Darm des in groBen Mengen sezernierten Magensaftes 
hervorgerufene sekundare Sekretion aller Verdauungsdriisen (des Pankreas, 
der Leber und auch der Darmdriisen) stattfindet, so kinnen auch die Durch- 
falle bei Tetanie recht wohl durch die erhéhten Mengen des Methylguanidins 
und ihm verwandter Stoffe im Blut erklart werden. 

Einige Forscher sind zwar der Meinung, die Guanidine, welche bei der 
Tetanie ihre giftige Wirkung entfalten, seien exogenen Ursprungs, in erster 
Linie durch die Resorption aus dem Darm als Produkte der Bakterien- 
einwirkung auf Proteine entstanden [Dragstedt (22)). Wie vorher erwaihnt, 
ist schon die Gesamtmenge des im Organismus enthaltenen Monomethy!]- 
guanidins allein im Verhaltnis zu seiner Menge im Blute einerseits und zu 
seiner wirksamen Dosis andererseits sehr groB, weshalb unseres Erachtens 
nach es wohl am natiirlichsten wire, zu denken, daB das Methylguanidin 
des Blutes und ihm verwandte Stoffe in ihrem iiberwiegend gréBeren Teil 
in den Geweben des Organismus selbst und hauptsachlich in dem weit 
verbreiteten Muskelsystem produziert werden, und da8, wenn Guanidine 
exogenen Ursprungs physiologisch und pathologisch iiberhaupt eine Rolle 
spielen, so kann dieselbe nur als eine untergeordnete betrachtet werden. 


Obwohl das Dimethylguanidin schon in den normalen Fizes in 
sehr geringen Mengen und in viel gréBeren Mengen in den Fizes teta- 
nischer Kinder aufgefunden worden ist [Scharpe (23)], so sind wir den- 
noch geneigt, diesen Befund dahin zu deuten, daB dieser Stoff zum 
gréBten Teil, wenn nicht ganzlich endogenen Ursprungs ist, und zwar 
daB er nicht im Darmkanal durch Bakterientatigkeit entstanden, 
sondern zusammen mit den Verdauungssaften als sekretorisches, haupt- 
sichlich im Muskelgewebe produziertes Hormon aus dem Blute aus- 
geschieden worden ist. 

Nach Ansicht Krimbergs (12) erregen die sekretorischen Hormone 
die Driisenzellen, indem sie in die letzteren aus dem Blute eintreten, 
dort ihre spezifische Wirkung entfalten und endlich als Bestandteile 
der Sekrete erscheinen. 

Von diesem Standpunkte aus soll das Vorkommen der Guanidin- 
basen in den Fazes und ebenso im Harn gesunder Kinder und Tiere, 
sowie das Vorkommen derselben in gesteigerten Konzentrationen in 
den genannten Ausscheidungen bei der Tetanie, wenn man sich der 
stark ausgepragten excitosekretorischen Wirkung dieser Stoffe auf die 
Verdauungsdriisen und die Nieren erinnert, auf ein und dieselbe Art 
erklart werden, d. h. daB diese Stoffe — wie in den Fiazes so auch im 
Harn — als mit den Sekreten bzw. Exkreten ausgeschiedene Hormone 
betrachtet werden miissen. 

Es ist schon vor langerer Zeit von mehreren Autoren [Gulewitsch (2), 
Achelis (8), Krimberg (12), Frank, Stern und Nothmann (14) u. a.] die 
Meinung ausgesprochen worden, da®B zwischen dem Kreatin bzw. 
Kreatinin und den methylierten Guanidinen im Organismus ein gene- 














Hund 3. Gewicht 
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74 kg. 


Versuch 17. 


Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 


um 4 Uhr nachmittags. 





Menge des 


Zeit Darmsaftes 

ccm 
10b30/ = 
10 45 0.2 
1l 00 03 
ll 15 0,2 
ll 30 0 
ll 45 11 
12 00 0.7 
12 15 0.1 
12 30 0,9 
12 45 0,2 
1 00 0,1 
1 15 0 
1 30 0 
1 45 07 
2 00 0.1 
3 30 0 
3 32 _— 


Hund 3. Gewicht 


Bemerkungen 


Beginn der Beobachtung 


Knurren in Gedarmen 


Injektion 0,2 @ 
intraven. (4 proz. Lésg.) 


7% kg. 





Zeit 


~ 


Aocr Ga & se 


7Y 


3h36’ 


46 
00 
15 
30 
45 
00 
15 
30 
45 
00 


515 
5 30 
3 45 


00 
15 
30 
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Versuch 18. 


Menge des 


Darmsaftes Kemerkungen 


com 


Fl Beginn der Sekretion 
24 Knurren in Gedarmen 


0.9 Kaurren in Gedarmen 


2,1 Konurren in Gedarmen 


Allgemeiner Zustand, ohne Veranderungen 





Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 


um 4 Uhr nachmittags. 





| Menge des 
Zeit || Darmsaftes 
com 
10b45’ — 
11 00 0,2 
ll 15 1,0 
11 30 0,2 
1] 45 0 
12 00 0 
12 15 2,0 
12 30 0,2 
12 45 0 
12 50 0 
1 05 0 
110 2.6 
1 30 0 
1 45 0 
2 00 0,4 
2 15 0 
2 30 12 





Bemerkungen 


Beginn der Beobachtung 


Knurren in Gedirmen 


Injektion 0,5 q 


intraven. (2'/,proz.Lésg.) 


Knurren in Ge- 
darmen 


Knurren in Ge- 
darmen 


stand ohne Ver- 
anderungen 


Allgemeiner Zu 








Zeit 


2b45' 


3 
3 


6 15 
3 30 


Ins 


Crt > me & m Co OO 


Sp tn 
Son 


Oo 
15 
30 
45 
Ow 
15 
30 
45 
oO 
15 
30 
45 
00 


45 
00 


Menge des 


Darmsaftes Bemerkungen 


ccm 


13 

01 

0 

0 

0 Knurren in Gedarmen 
2,0 

0 

0 

0 

12 Knurren in Gedarmen 
2.5 

0 

0 

0 

2.0 

11 Knurren in Gedarmen 
0 

0 


Allgemeiner Zustand ohne Veranderungen 
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Versuch 19. 


tht 744 kg. Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 


um 4 Uhr nachmittags. 





Zeit es 
ccm 
LOohoOo’ — 
10 15 0 
10 30 0 
10 45 0 
11 00 0 
ll 15 0 
11 30 0 
11 45 0 
12 00 3,1 
12 15 0 
12 30 0 
12 45 0 
1 00 0 
1h15- 17’ 0 
1b30’ 0 
1 45 0 
200 0 





Menge des 
Bemerkungen Zeit Darmsaftes Bemerkungen 
com 
Beginn der Beobachtung | 2515’ 2.7 Puls 85, arhythmisch 
2 30 0 Puls 85, arhythmisch 
2 45 0 
Puls 85—% 3 00 0 
3 15 0 
3 30 0 
3 45 3.0 Knurren in Gedarmen 
Knurren in Gedarmen 4 00 0 
415 0 Puls 40—85, arhythmisch 
4 30 0 
Puls 85—90 4 45 0 
5 00 0 
5 15 0 
Injektion 0,89 Kreatin | 5 30 0 Knurren in Gedarmen 
intraven. (2 proz. Lésg.) 5 45 36 
Puls 85, arhythmisch 6 00 0 
Puls 85, arbhythmisch » 
- ? 6 15 0 
Knurren in Gedarmen 6 30 0 


Versuch 20. 


Hund 3. Gewicht 7%kg. Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 


um 4 Uhr nachmittags. 














Menge des | 

Zeit Darmsaftes 

. SS 
10b15’ _ 
10 30 0 
10 45 0 
il 00 0 
ll 15 1,7 
12 00 18 
215 02 

12 30 


~ 
- 
1) 
eooeocoo 


oo 
~I 


Menge des 
Bemerkungen Zeit Darmsaftes Bemerkungen 
ccm 
3h00’ 0 
3 15 0 
3 30 0 Injiziert 0.369 —y 
Hy intraven. (5 proz. Losg.) 
+ ommend oom 3 45 0 Puls %—90, arbythmisch 
Puls 85—90 4 00 1,9 Knurren in Gedarmen 
415 0 
4 30 0 Puls 95—90, arhytbmisch 
" ‘ 4 45 0 
Knurren in Gedarmen 5 00 0 
5 15 0 
5 30 0 Knurren in Gedarmen 
5 45 18 
: 6 00 0.7 
Saees in Gotieate 6 15 0 Puls 95—90, arhythmisch 
6 30 0 
: 6 45 0 
| Puls 85—90 arhythmisch 7 00 0 
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Versuch 21. 


Hund 3. Gewicht 744kg. Letzte Fiitterung am vorhergehenden Tage 
um 4 Uhr nachmittags. 





Menge des Menge des , 
Zeit Darmsaftes Zeit Darmsaftes Bemerkungen 


com _|j ccm 


3h30' 0 Puls 85—90 

8 45 0.7 Injiziert 0,459 Kreatinin 
intraven. (5 proz. Lésg.) 

00 0 Puls 85—90, arbythmisch 

15 18 Puls 85—90, arhythmisch. 
Knurren in Gedarmen 

30 Puls 85—9, arhythmisch 

45 . 85—90, . 

00 . 85—90, 

15 

30 

45 

00 

15 F Knurren in Gedarmen 

30 

45 

00 


15 


bo 
sBoooo| 


Knurren in Gedarmen 


—_— 


Kourren in Gedarmen 


cooooH%oo 


_ 
o 
AAA ASSCecova#»e_. 
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tischer Zusammenhang sei’), weshalb es uns nicht als iiberfliissig er- 
scheint, auch die von uns gemachten Beobachtungen iiber den Einflub 
des Kreatins und Kreatinins auf die Darmsekretion anzufiihren. 

Wie aus den angefiihrten Versuchen zu ersehen ist, tiben weder 
das Kreatin noch das Kreatinin in Mengen bis zu | g, direkt in den 
Blutkreislauf eingefihrt, irgend eine bemerkbare Wirkung auf die 
Darmsekretion aus; ebenso blieb ohne jede sichtbare Wirkung die 
Einfihrung dieser beiden Stoffe auch auf die Funktionen anderer 
Organe, soweit man iiber dieselben sozusagen klinisch urteilen kann. 
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1) In allen diesen Versuchen wurden auf ihre chemische Reinheit 
gepriifte Priparate des Kreatins und Kreatinins angewandt. 
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Uber die Umwandlung von Blutfarbstoff in Gallenfarbstoff. 


Von 
Theodor Brugsch und Else Pollak. " 


(Aus der II. medizinischen Klinik der Charité Berlin.) 


(Eingegangen am 18. Marz 1924.) 


Der quantitative Ubergang von Blutfarbstoff in Gallenfarbstoff darf 
biologisch als erwiesen angesehen werden [Brugsch und Yoshimoto')}. Die 
Chemie?) des Gallenfarbstoffes wie die des Blutfarbstoffes ergibt anderer- 
seits so weitgehende Parallelen im Aufbau wie Abbau, daB kein Physiologe 
an dem Zusammenhang zwischen Blutfarbstoff und Gallenfarbstoff 
zweifeln kann, in dem Sinne, daB eines aus dem anderen hervorgeht. 
Was aber unseres Wissens noch fehlt, ist die Umwandlung des Blut- 
farbstoffes in Gallenfarbstoff in vitro, sei es durch chemische Agenzien, 
sei es auf fermentativem Wege. 

Wohl gab Parisot*) an, daB er durch Einwirkung von Adrenalin 
auf deplasmatisiertes und himolysiertes Blut unter Anwendung von 
Schwefelammon und Natriumhydrosulfit eine Umwandlung von Blut- 
farbstoff in Gallenfarbstoff erhalten haben will. Den Nachweis der 
Umwandlung erbrachte er durch spektroskopische Beobachtung bis 
zum Hiamatoporphyrin und schlieBlich durch positive (melinsche 
Reaktion und den Nachweis abgespaltenen Eisens. Dieser Befund hat 
unseres Wissens weder Beachtung noch Bestatigung oder die not- 
wendige Erweiterung erfahren. Wir selbst sind nicht mit diesem Ver- 
fahren zum Ziele gekommen, da wir den Abbau nur bis zum Himato- 
porphyrin erreichen konnten, aber keine Reaktion nach Hijmanns 
van den Bergh erzielten. : 

Es ist uns jetzt gelungen, durch Einwirkung von Brenzcatechin | 





auf Blutfarbstoff (Himin bzw. seine Derivate) diesen glatt in Gallen- 


1) Brugsch und Yoshimoto, Zeitschr. f. exper. Pathol. u. Therap. 1911. 

2) W. Kiister, Handb. d. biochem. Arbeitsmethoden; Hans Fischer, 
Ergebn. d. Physiol. 15; ferner Thannhauser, Klin. Wochenschr. 1, Nr. 17, 
April 1923. 

8) Parisot, C. r. de |)’ Acad. d. science 158, 1518, 1911. 
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farbstoff umzuwandeln. Wesentlich bei der Reaktion ist die Orthostellung 
der Hydroxylgruppen, da weder Hydrochinon noch Resorcin die Um- 
wandlung bewirken. L&a8t man nun auf Hamin (hergestellt aus Rinder- 
blut nach dem bekannten Verfahren) Brenzcatechin einige Zeit ein- 
wirken, so entsteht ein Gallenfarbstoff, der sich vom iiberschiissigen 
Brenzcatechin trennen l4Bt. Er zeigt das spektroskopische Verhalten 
des Bilirubins, kuppelt mit Diazoreagens entsprechend den Angaben 
von Hijmanns van den Bergh ganz identisch mit einer reinen Bilirubin- 
lésung und gibt die Gmelinsche Reaktion. 

Um die Substanz zu definieren, sind wir damit beschaftigt, den 
Kérper in entsprechend gréBerer Menge darzustellen. Unsere Unter- 
suchungen erstrecken sich weiter auf die Einwirkung analoger Kérper 
mit Hydroxylgruppen in charakteristischer Stellung auf den Blut- 
farbstoff. 





Uber den Abbau von Nucleinsiuren durch Takadiastase. 


Von 
J. Noguchi. 


(Aus dem KaiserWilhelm-Institut fiir experimentelle Therapie und Biochemie 
in Berlin-Dahlem.) 


(Eingegangen am 3. Marz 1924.) 


Wie ich in einer friheren Mitteilung gezeigt habe, werden Phosphor- 
siure-ester der Kohlenhydrate durch ein in der Takadiastase enthaltenes 
Ferment gespalten'). Hierbei handelte es sich um die Lésung der 
Bindung zwischen Phosphorsiure und einem Zucker der 6-Kohlen- 
stoffreihe. Nun kommen in der Natur aber auch Verbindungen von 
Phosphorsiure mit 5-Kohlenstoffzuckern sowie mit unbekannten 
Kohlenhydraten vor, und diese Ester bilden das Skelett der verschie- 
denen Nucleinsiiuren derart, daB diese Zuckerphosphorsiuren mit 
Pyrimiden und Purinbasen zu komplizierten Gebilden vereinigt sind. 
Die glykosid-spaltenden Fermente weisen eine sehr weitgehende Spezi- 
fizitét auf, indem beispielsweise die Alkyl-pentoside im Gegensatz zu 
den entsprechenden Derivaten des Traubenzuckers von den Gluco- 
sidasen nicht mehr angegriffen werden kénnen. Es ist nun bemerkens- 
wert, daB die Einstellung der esterspaltenden Fermente in der Kohlen- 
hydratreihe offenbar nicht eine derartig feine ist ; denn die enzymatische 
Ablésbarkeit der Phosphorsiure aus den Nucleinen und Nucleinsiuren 
beweist, daB letzten Endes auch die den Kernsubstanzen zugrunde 
liegenden diversen Zucker-phosphorsauren der fermentativen Hydrolyse 
unterliegen. 

Nachdem sich die Takadiastase geradezu als ein Arsenal der aller- 
verschiedensten Fermente in den Arbeiten des hiesigen Instituts heraus- 
gestellt hat, habe ich gepriift, ob dieses leicht zugiingliche Enzym- 
material imstande ist, auch die Nucleinsiuren zu zerlegen. Dabei 
beschriankte ich mich auf die Feststellung, daB Phosphorsiure aus 
der organischen Bindung frei wird. Nebenher entstehen Produkte 
einer weitgehenden Nucleinsaure-zertriimmerung, beispielsweise Purine, 
deren Auftreten nachgewiesen werden konnte?). 


1) J. Noguchi, diese Zeitschr. 148, 190, 1923; vgl. auch S. Akamatsu, 
ebendaselbst 142, 184, 1923 und 142, 187, 1923. 

2) Vgl. die Untersuchungen iiber die Mineralisierung des Nuclein- 
phosphors durch Bodenbakterien, die J. Stoklasa (Ch. C. 1911 I, 1314) sowie 
A. Koch und A. Oelsner (diese Zeitschr. 184, 76, 1923) ausgefiihrt haben. 
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Zu meinen Versuchen verwendete ich Hefe-nucleinsiure, und zwar 
in freiem Zustande wie als Natriumsalz, ferner eine Nucleinsiure 
tierischer Herkunft, die Thymus-nucleinsaure. 

Die Resultate, die ich erzielt habe, gehen aus folgenden Versuchs- 
beschreibungen hervor. 

1. Versuch: 1000,0 ccm einer 2,proz. Lésung von hefe-nucleinsaurem 
Natrium, 2g Takadiastase'), 10 cem Toluol. Temperatur 37°. 

Nach 4 Tagen trat eine betriichtliche Triibung der Lésung ein. 





“9r Aus 20,0 ccm Lésung Gehalt an PO, in 
Nach Tagen erhaltene g Mg, P2O; 100,0 ccm Lésung in g 
l 0,0964 0,3882 
3 0,1116 0,4494 
7 0.1131 0,4550 
9 0,1130 0.4550 


Nachdem die Lésung noch weitere 20 Tage im Brutschrank ge- 
standen hatte, wurde dieselbe filtriert. Aus dem Niederschlage konnten 
Guanin und Adenin in Form ihrer Pikrate abgeschieden und identi- 
fiziert werden. 

800,0 cem der filtrierten Lésung wurden mit weiteren 2g Taka- 
diastase und 8 ccm Toluol versetzt und im Brutschrank bei 37° gehalten. 








4 gen | Aus 20,0ccm Lésung | Gebalt an PO, in 
Nach Tagen erhaltene g Mg.P,0; | 100,0 ccm Lésung in g 





1 0,1162 0,4651 
2 0,1170 0.4684 
3 0,1 186 0.4748 
5 0,1187 0,4749 


Nach Zugabe von weiteren 0,5 g Takadiastase ergab sich: 





Aus 20,0 ccm Lésung Gehalt an PO, in 
Nech Tagen erhaltene g Mg, P.O; 100,0 ccm Lésung in g 


1 0.1190 0,4764 
2 0,1220 0.4884 
3 i 0.1221 0.4885 


Bei fortgesetzter Digestion schieden sich wieder die erwahnten 
Purinbasen ab. 

2. Versuch: 2,0 g Thymus-nucleinséure wurden in 100,0 com Wasser 
gelést und mit Natronlauge genau neutralisiert. Diese Lésung versetzte 
ich mit 0,2 g Takadiastase sowie 1 com Toluol und bewahrte dieselbe 
bei 37° auf. 


1) Japanisches Priparat. 
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. Aus 20,0 com Lé >O, j 
Nech Tagen | Obsitenes MARLO. | 100) com Linus ing 

1 0,0378 0.1522 

2 0.0524 0.2110 

3 0,0584 0,2351 

4 0,0638 0.2569 

5 0.0664 0.2673 

6 60,0670 0.2698 

7 0,0680 0.2738 

8 0,068 1 0.2739 


3. Versuch: 2,0g freie Hefe-nucleinsiure in 200,0cem Wasser, 
0,2 g Takadiastase, 1 com Toluol. Temperatur 37°. 





Aus 20,0 com Lésung Gehalt an PO, in 


Nach Tagen erhaltene g MgoP,O; 100,0 com Lésung in g 
l 0,0426 O1715 
2 0,0524 0,2110 
3 » 00544 0,2190 
4 0.0558 0,2234 
5 0,0580 0,2335 
6 0,0581 0,2339 
7 0,0588 0,2368 
8 0,0588 0.2368 


4. Versuch: a) 85,0ccem einer lproz. Lésung von hefe-nuclein- 
saurem Natrium, 0,1 g Takadiastase'), 0,9 ccm Toluol. Temperatur 37°. 





Aus 20,0 com Lésung 


wey Gehalt an PO, in 
Nach Tagen erhaltene g Mg, P)O, ‘ 


100,0 com Lésung in g 


poy 0,0346 | 0,1385 
a 0,0434 0,1737 
5 0.0438 0.1753 


b) Kontrollversuch: 85 ccm Wasser, 1,0 g Takadiastase, 0,9 ccm 
Toluol. Temperatur 37°. 





Ne Aus 20,0 com Lésung Gehalt an PO, in 
Nach Tagen erhaltene g Mg) P,O, 100,0 ccm Lésung in g 
l 0,0160 0,0682 
3 0,0166 0,0709 
5 0,0167 0,0709 


c) Aus einer 1 proz. Lésung von nucleinsaurem Natrium, die mit 
lproz. Toluol bei 37° stehen blieb, wurde keine Phosphorsiéure frei. 

Aus den mitgeteilten Daten ergibt sich, daB in der Takadiastase 
ein Nucleinsauren zerlegendes Agens vorhanden ist, das sowohl tierische 
als pflanzliche Nucleinséure angreift und aus ihr Phosphorsaure in 
anorganischer Gestalt abspaltet. Nach der gegenwartig gebrauchten 
Nomenklatur mu8 also Nucleinase plus Nucleotidase zugegen sein. 


1) Englisches Priparat. 
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Uber die Resorptionsbeschleunigung 
des Cholesterins bei Anwesenheit von Desoxycholsaure. 


Von 
Rudolf Schénheimer. 


(Aus dem biochemischen Laboratorium des Krankenhauses Moabit in Berlin. ) 


(Eingegangen am 20. Marz 1924.) 


Im Laufe der letzten Jahre wurden unter den Laboratoriums- 
tieren wichtige Verschiedenheiten zwischen Omnivoren und Herbivoren 
in bezug auf den Lipoidstoffwechsel entdeckt. Neisser und Bréuming (1) 
konnten die nach Fettmahlzeiten beim Menschen genau studierte 
optisch sichtbare Lipimie zwar bei der Katze und Bang (2) beim Hunde 
nachweisen, aber selbst mit allergréBten Fettdosen wurde dieselbe 
beim Kaninchen nicht hervorgerufen. Nach eigenen Untersuchungen (3) 
zeigen auch Ratten und Miause, niemals aber das Meerschweinchen 
eine Lipimie. Versé (4) zeigte, daB die Fettresorption beim Kaninchen 
sehr langsam vor sich geht und nimmt an, daB hierin der Unterschied 
zu den Omnivoren liege. Ein anderes Gebiet, das die Stoffwechsel- 
verschiedenheiten demonstriert, ist das Verhalten der verschiedenen 
Tiere nach Cholesterinzufuhr. Das Kaninchen und das Meerschweinchen 
reagieren auf fortgesetzte Zufuhr von Cholesterin in Fetten gelést mit 
einer ganz langsam ansteigendem Hypercholesterinimie, die bei langer 
Versuchsdauer auBerordentliche Werte annehmen kann. Nach etwa 
einem Monat zeigt sich auch bei diesen Tieren eine optisch nachweis- 
bare Lipimie, die bis zur sahnenartigen Beschaffenheit des Serums 
fiihren kann. Zugleich entwickelt sich bei diesen Tieren eine Athero- 
sklerose in der Aorta und in anderen GefiBen [Anitschkow (5), Wacker 
und Hwueck (6) usw.], sowie eine Ablagerung von anisotropen Fetten 
in den verschiedensten Organen [Chalatow (7)]. Die Omnivoren und 
der Mensch verhalten sich einer derartigen Lipoidzufuhr gegeniiber 
anders. Nur unmittelbar nach der Fettzufuhr ist die Lipaimie sichtbar 
und verschwindet schon wenige Stunden danach wieder. Auch chemisch 
ist der Cholesterinspiegel im Blute nur kurze Zeit erhéht, um schnell 
wieder abzufallen ; eine Ablagerung anisotroper Fette oder gar eine Athero- 
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sklerose konnte bei diesen Tieren bisher nicht hervorgerufen werden. 
Die schnelle Resorption und Ausscheidung scheinen diese Tiergattung 
vor der experimentellen Erkrankung zu schiitzen. In Anbetracht dieses 
verschiedenartigen Verhaltens der beiden Tiergattungen kénnen vor- 
laufig die Versuche, die sich mit der Erzeugung der Atherosklerose beim 
Kaninchen und Meerschweinchen beschiftigen, noch nicht zur Er- 
klarung der Genese dieser Erkrankung beim Menschen herangezogen 
werden. 

Aus diesen Griinden wurde versucht, durch Beigaben von anderen 
Stoffen zur Cholesterin-Ollésung beim Kaninchen einen dhnlichen 
Resorptionsvorgang hervorzurufen, wie er gewéhnlich bei den Omuni- 
voren gefunden wird. Als Zeichen fiir die beschleunigte Resorption 
wurde die einige Stunden nach Eingabe des Fettes auftretende und 
bald wieder verschwindende sichtbare Lipimie angesehen. Das Serum 
wurde zwei- bis dreimal wahrend des Versuches auf seinen Cholesterin- 
gehalt gepriift. 

In einer fritheren Arbeit mit Joél (8) zusammen berichteten wir, daB 
von drei Kaninchen, die mit Sudan III gesattigter Butter gefiittert waren, 
zwei Tiere eine echte Verdauungslipaimie aufwiesen, indem das Serum nach 
5 Stunden von milchiger, himbeerroter Farbe war und nach 24stiindigem 
Stehen das Fett sich zu einem groBen, intensiv roten Tropfen an der Ober- 
flache ,,abgerahmt** hatte, wonach das Serum seine normale Farbe zuriick- 
erhalten hatte. Analytische Fett- und Cholesterinbestimmungen im Blute 
konnten wir bei diesen Tieren nicht ausfiihren, doch nahmen wir an, daB 
durch das Sudan die Fettresorption aus dem Darme beschleunigt worden sei. 
Damit schien ein Weg gezeigt, wie man durch Zugabe von anderen Stoffen 
die Fettverdauung so beschleunigen kiénnte, daB die Kaninchen eine Ver- 
dauungslipamie nach dem Typus der Omnivoren aufweisen. 

Die Sudan-Lipimie wurde aber nicht weiter untersucht, da wir 
es hier mit einem Stoffe zu tun hatten, dem physiologisch keine Be- 
deutung zukommt. 

Nach den Untersuchungen von Wieland und Sorge (9), die fanden, 
daB Cholesterin in einer wiasserigen Lésung von Na-Desoxycholat nach 
dem Choleinsaure-Prinzip selbst in Lésung gehe, ein Vorgang, der von 
Neuberg (10) auch fiir die Salze vieler anderer organischer Sauren fest- 
gestellt und als Hydrotropie bezeichnet worden ist, schien mir die 
Beigabe dieses Stoffes zu den Cholesterinlésungen als aussichtsreich. 
Schon Wieland und Sorge nahmen an, daB den Gallensiuren wegen 
ihrer besonderen Léslichkeitsbedingungen eine wichtige Rolle bei der 
Resorption anderer Stoffe zukommt. 

Es kamen zwei Wege in Betracht, auf denen eine schnellere oder 
langsamere Resorption eines Stoffes nachgewiesen wird : 

1. Nach einer bestimmten Zeit wird der Darmkanal untersucht. 

2. Nach einer bestimmten Zeit wird das Blut untersucht. 
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Als Vorversuch untersuchte ich die Resorption von Neutralfetten 
bei Anwesenheit von Desoxycholsiure'). Der Einfachheit halber wurden 
zwei Gruppen von je fiinf Mausen mit gleichem Gewicht untersucht, 
deren Darminhalte 6 Stunden nach Eingabe des Fettes gemeinsam 
extrahiert wurden. 

















Versuch 1. 
Atherextrakt kt aus a.|| 2 
Mause Nahrung Darm nach 6 Std. Bemerkungen 
~ 
TT 
I] — men : 
0,8 g Butter + 0,12 g ig Ii ; 
Nr. x er 3, ; 5 | 10 pecs. 2, Losung Ps 0,117 Serum kraftig lipamisch 
| Desoxycholat 
Gruppe 2: | 08 Zesemnes iia ie 
8 g Butt + 0,12 0,424 Se kraftig li ch 
= 6%. & 6 001" Van” --eeteedeanen 


Die Unterschiede sind auBerordentlich groB; nach 6 Stunden war 
bei Zugabe von Desoxycholsdure nur etwa '/, der Menge Fett im Darm 
vorhanden, die ohne Eingabe des Salzes zugegen war. Trotzdem waren 
Miause zu weiteren Versuchen ungeeignet, da sich bei ihnen das Blut 
nicht chemisch untersuchen |4Bt und da sie wegen des Auftretens einer 
Verdauungslipamie nach einmaliger Fettzufuhr (Gruppe 2) dem Typus 
der Omnivoren folgen. 




















Versuch 2. 
7 Atherextrakt aus | Atherextrakt i in| ; ae 
Keninchea Nahrung Darminhalt n.12Std.| 100 ccm Serum || Bemerkungen 
8 ‘ | 
30 g Butter + 5 com a 
1. Gew. 3070 10 at! Na-Desoxylcbol. 17,29 0,379 MaBig lipamisch 
2. Gew. 2630 || 58 Butter + 5 ccm 18,9 | 0,226 | Nicht lipimisch 


Die Zahlen fir die Darminhalt-Atherextrakte sind aber nicht zu 
verwerten. da es nicht gelingt, durch Hunger den Kaninchendarm zu 
entleeren, vor allem, da die hungernden Tiere den eigenen Kot fressen. 

Der Atherextrakt im Blute aber zeigte erhebliche Differenzen. 

Diese Versuche stimmen mit der kurzen Angabe von Pohl (11) 
tiberein, daB die Desoxycholsiiure die Fettresorption aus dem Darme 
beschleunige. 

Schon in meinen ersten Versuchen, in denen ich Magendarminhalt 
oder Blutserum nicht quantitativ untersucht hatte, beobachtete ich, 
daB bei Tieren, die mit einer Kombination von Fetten und Na-Desoxy- 
cholat gefiittert waren, einige Stunden nach Eingabe eine sichtbare 


1) Die Desoxycholséure wurde von der Firma Riedel A.-G, Berlin, 
dankenswerterweise zur Verfiigung gestellt. 
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Lipamie auftrat, die zwar in ihrer Starke verschieden und manchmal 
nur schwer darstellbar war. Bei zwei Kaninchen war das Serum intensiv 
milchig getriibt und bei einem dauerte dieser Zustand 3 Tage an, 
wihrend er bei den meisten nach 114 Tagen vdéllig verschwunden war. 
Besonders kraftig war diese Lipimie beim Meerschweinchen. Diese 
Tiere verhalten sich auch nach anderen Untersuchungen in bezug auf 
die Verdauungslipimie ebenso wie die Kaninchen. 

Als weiterer Vorversuch wurde die Wirkung der Desoxycholsiure 
allein ohne Fett- oder Cholesterinbeigabe auf den Cholesterinspiegel 
des Blutes untersucht. Das Serum-Cholesterin wurde nach Awtenricth 
und Funk (12) mit der Modifikation von Grunke (13) untersucht. Vorher 
war festgestellt, dai Na-Desoxycholat') nicht die Liebermannsche 
Probe gibt. Der bei dem Versuch gefundene Anstieg um 1 mg-Proz. 
liegt innerhalb der Fehlergrenzen. 


Versuch 3. 





Kaninchen Nahrung vor Versuch nach 24 Std Bemerkungen 
mg | mg 
¢ ‘ 0,8 g NasDesoxycholat xe . -_ : 
3. Gew. 2810 Ay penny tea 59 60 Keine Lipamie 


Da in der experimentellen Pathologie unter den angefiihrten Tierklassen 
dem Cholesterin eine besondere Rolle zugeschrieben wird, so schien mir die 
Untersuchung dieses Stoffes bei Anwesenheit des gallensauren Salzes von 
besonderem Interesse. Wie bei den Versuchen zur Hervorrufung einer 
Arteriosklerose (Anitschkow, Chalatow) benutzte ich eine Lésung von 
Cholesterin in Fetten (Butter, Ol. arachidis oder Ol. lini), mit der eine 
feine Emulsion mit einer 10proz. Lésung von Na-Desoxycholat hergestellt 
wurde. Zu jedem Versuche wurde ein Kontrollversuch angesetzt mit einem 
Tiere, das dieselbe Fettnahrung erhielt, in der anstatt der Lésung von 
Na-Desoxycholat reines Wasser verwandt wurde. Versuchs- und Kontroll- 
tiere wurden so zusammengestellt, daB sie gleiches Gewicht hatten, und, 
da die Kaninchen in ihrem an sich geringen Serumcholesteringehalt stark 
differieren, so wurde auch hierin auf méglichste Gleichartigkeit Wert gelegt. 
Zu jeder Cholesterinuntersuchung wurden den Tieren je 5ccm Blut aus 
der Ohrvene entnommen. Vor Entnahme der letzten Blutprobe in einem 
Versuche waren den Tieren 5 bzw. 10 cem innerhalb der letzten 24 Stunden 
entnommen worden, eine Menge, die nach Horiuchi (14) keine optisch 
sichtbare oder chemisch nachweisbare Lipiimie hervorruft. Es wurden nur 
Tiere in den Versuch genommen, denen mindestens 10 Tage vordem kein 
Blut entnommen war. Aus gleichen Griinden konnte leider der Cholesterin- 
gehalt des Serums nach Aufhéren der sichtbaren Lipimie nicht mebr 
untersucht werden. 





1) 5ecm 0.4proz. Na-Desoxycholat in Wasser werden mit 20 ccm 
25proz. NaOH zwei Stunden im Wasserbad erhitzt, mit Chloroform aus- 
gezogen und die Lésung mit Ca(OH), geklart. Mit 5 ccm dieser Lésung 
wurde die Liebermannsche Probe angesetzt. 
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Versuch 4. 
Serumcholesterin 
Kaninchen Nahrung | ere Bemerkungen 
vorVersuch nach 24 Std. Shepunkt 
. 3» g Butter, 154 
4. Gew. 2380  Cholesterin, 0,5 g Na- 31 88 1:2.8 Leicht lipamisch 
Desoxycholat 
5 Gew. 2170 | * ¢ Butter, 15 ¢ 38 54 || 1:14 | Keine Lipamic 
Versuch 5. 
7 2 6 Ol. olivar, 1,0 g 
6. Gew. 2000 | Cholesterin, 0,5 g Na- 62 131 1:2 Keine Lipamie 
Desoxycholat 
7. Gew. 1970 | 8 oe stem, 10 & 62 88 1:1,2 Keine Lipamie 
Versuch 6. 
Serumcholesterin Ank m 
c , ” - — AmmngrTe 
Keninchen Nehrua, vor nach | nach Hébepunkt Seieage 


Versuch 2 Std. | 24 Std. 


25 g Ol. arachidis, = - 
8. Gew. 2810 185g Cholesterin, = 566099 i: (em 
0,5g NasDesoxycholat eichte Lipamic 


| 

- 

9. Gew. 2380] 75g Okamehidis == 56 62 | 62): 1,1 Keine Lipimie 
Versuch 7 
20 g Ol. olivar, 1,4g Pr me Std. 
10. Gew, 2000 Cholesterin, 05g Nae 36 38 89 1:25 nach 24 Std 
Desoxycholat a oe 

kraftige Lipamie 
11. Gew. 1990) 708 Ol oliver, 148 4g | 48) | 62 1:1,3 | Keine Lipimic 


Cholesterin 


Aus dieser Versuchsreihe geht hervor, daB das Cholesterin, das 
normalerweise vom Kaninchen nur sehr langsam resorbiert wird, bei 
Zugabe von Desoxycholsiiure erheblich schneller und vielleicht auch 
ausgiebiger aufgenommen wird. Nach 24 Stunden ist bei Tieren, die 
auBer dem Cholesterin das gallensaure Salz erhalten, das Serumchol- 
esterin zwischen dem 1,8fachen bis zum 2,8fachen des Anfangswertes 
gestiegen, waihrend ohne dieses Salz die Zunahme nur zwischen 1,1 
und 1,4 liegt. 

Nach 6 Stunden ist die Zunahme von Cholesterin im Blut sowohl 
mit als auch ohne Desoxycholsiure nur gering. Eine Lipimie nach 
dieser Zeit habe ich nur zweimal bei meinen ersten Versuchen gesehen, in 
denen ich leider keine chemische Serumuntersuchung vorgenommen hatte. 

In dieser spiter einsetzenden und linger dauernden Triibung liegt 
ein Unterschied zur gewéhnlichen Verdauungslipimie der Omnivoren, 
die schon wenige Stunden nach der Mahizeit sichtbar wird und schon 
nach 12 Stunden meist verschwunden ist. 
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Zusammenfassung. 

1. Dureh Zugabe von Na-Desoxycholat zu Fetten laBt sich auch 
bei einmaliger Fiitterung an Kaninchen und Meerschweinchen eine 
optisch sichtbare Verdauungslipimie hervorrufen. 

2. Nach Zugabe von Desoxycholsiure zu einer Cholesterinfett- 
nahrung steigt bei Kaninchen der Cholesteringehalt des Serums er- 
heblich starker an als ohne diese Zugabe. Desoxycholsdure allein hebt 
den Cholesteringehalt des Serums nicht. 
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Beitrige zur Wirkung des Insulins. 


I. Mitteilung: 
Zuckerbildung der iiberlebenden Froschleber. 


Ve ym 
B. v. Issekutz. 


(Aus dem pharmakologischen Institut der Kgl. ungarischen Universitat 
in Szeged.) 


(Eingegangen am 20. Marz 1924.) 


Zahlreiche eifrige Untersuchungen fihrten noch zu keiner voll- 
standigen Erklarung der Insulinwirkung; man findet viele wider- 
sprechende Versuchsergebnisse, besonders, wenn man diese mit den 
durch Pankreasexstirpation gewonnenen Resultaten vergleicht. 

Beim Pankreasdiabetes ist die Wirkung des Insulins noch am 
besten erklirt. Hier hebt es die ganzen Stoffwechselstérungen auf: es 
vermindert die Hyperglykimie, teils durch eine Steigerung der Zucker- 
oxydation — auf welches die Erhéhung der Respirationsquotienten hin- 
weist —, teils durch eine Hinderung der Zuckerbildung: die glykogen- 
arme diabetische Leber baut nimlich unter Insulinbehandlung viel 
Glykogen auf, gleichzeitig geht ihr Fettgehalt zuriick [Macleod und 
Mitarbeiter')}. Ferner nehmen die Ketonkérper in Blut und Urin ab, 
und dadurch verschwindet die Acidosis. Bei gesunden Tieren sind die 
Verhialtnisse viel verwickelter. Hier beherrschen die hypoglykimischen 
Symptome das ganze Bild: die groBe Zuckernot des Organismus 
verhindert die tibrigen Erscheinungen der Insulinwirkungen, z. B. der 
Glykogengehalt der Leber nimmt nicht nur nicht zu, wie bei diabetischen 
Tieren, welche vielen iiberfliissigen Zucker haben, sondern er ver- 
schwindet beinahe ganz [Dudley und Marian')]. Die Untersuchung 
der Respirationsquotienten gab kein verwertbares Bild tiber die Stoff- 
wechselstérung. Der Sauerstoffverbrauch ist nicht gesteigert, dieser 
spricht gegen eine Erhéhung der Zuckeroxydation. Hingegen beweisen 
mehrere Versuche, daB der Zuckerabbau unter der Insulinbehandlung 
zunimmt : 


1) H. Staub, Klin. Wochenschr. 1923, 2139. 
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So nehmen nach Hepburn und Latchford*) die isolierten Saugerherzen 
aus der Durchstrémungsfliissigkeit mehr Zucker mit Insulinzusatz auf 
als ohne Insulin. Nach Bissinger, Lesser und Zipj*) verschwindet der 
Traubenzucker in einer hungernden Maus nach Insulingabe dreimal so 
schnell wie normal. Neuberg, Gottschalk und Strauss*) fanden eine ver- 
mehrte Acetaldehydbildung durch Insulin in iiberlebenden Lebern. Biichner 
und Grafe*) heobachteten eine bedeutende Steigerung des Sauerstoff- 
verbrauches in kleinen Gewebsstiicken durch Insulin. Ahlgren®) untersuchte 
mit der Thunbergschen Methylenblaumethode das Oxydationsvermégen 
von Geweben. Diese entfarbten mit Insulin die Methylenblaulésung rascher 
als ohne Insulin. 

Alle diese Versuche erkliren jedoch die Hypoglykamie noch nicht, 
weil eine einfache Zunahme des Zuckerabbaues keine bedeutende Blut- 
zuckerverminderung hervorrufen kann: Obwohl man durch eine 
Strychnin-Phlorrhizinbehandlung die Leber ganz glykogenfrei machen 
kann, bleibt doch der Blutzucker auf beinahe normaler Hohe; hin- 
gegen sinkt er nach Insulinbehandlung in einigen Stunden stark herab. 
Es ist wahr, dab der Glykogengehalt der Leber auch stark vermindert 
ist, doch sind die Kohlehydratdepots nicht erschépft, weil man mit“ 
einer Adrenalininjektion den Blutzucker schnell erhéhen und dadurch 
die hypoglykimischen Kriampfe beheben kann. Es besteht also wahr- 
scheinlich eine Hemmung, welche den gehérig schnellen Ersatz des 
Blutzuckers verhindert, und das Adrenalin behebt diese Hemmung. 

Nach Mann und Magath®*) sinkt der Blutzucker nach Leberexstirpation 
viel langsamer als nach Insulingabe. Diese Versuche bewiesen nur, daB 
das Insulin den Zuckerverbrauch steigert, aber sie schlieBen keine, die 
Zuckerbildung hemmende Wirkung des Insulins aus. 

Ebenso spricht jener Umstand nicht gegen diese Auffassung, daB die 
Leber ihren Glykogengehalt wahrend einer maximalen Insulinwirkung 
zur Zeit der hypoglykamischen Krampfe gegen den starken Zuckeranspruch 
nicht bewahren kénne, weil Bickel und Collazo’) fanden, daB normale, mit 
Insulin in kleinen Dosen behandelte Tauben und Meerschweinchen 
[Collazo, Héndel, Rubino*®))| im Vergleich zu unbehandelten Tieren vermehrten 
Glykogengehalt in der Leber und Muskulatur aufweisen. 


Auf die hemmende Wirkung des Insulins der Zuckerbildung gegen- 
tiber kann man auch aus dem gegenseitigen Antagonismus zwischen 
Insulin und Adrenalin mit einer gewissen Wahrscheinlichkeit folgern. 
Einerseits verhindert das Insulin die experimentelle Piqure-, Asphyxie-, 


1) Geelmuyden, Ergebn. d. Physiol. 22, 293, 1923. 

*) BE. Bissinger, E. J. Lesser und K. Zipf, Klin. Wochenschr. 2, 2233, 
1923. 

3) Neuberg, Gottschalk, Strauss, Deutsch. med. Wochenschr. 1923, 8. 1407. 

*) S. Buchner und E. Grafe, Klin. Wochenschr. 2, 2320, 1923. 

5) Ahlgren, Skand. Arch. f. Physiol. 44, 167, 1923. 

*) Bissinger, Lesser und Zip/, a. a. O. 

7) Bickel und Collazo, Deutsch. med. Wochenschr. 1923, Nr. 46. 

*) Collazo, Hdndel, Rubino, Klin. Wochenschr. 3, 323, 1924. 
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Adrenalin-, CO-, Ather-Hyperglykamie, andererseits hebt eine Adre- 
nalininjektion die durch Insulin verursachte Hypoglykimie auf. Es 
besteht eine solche mathematisch formulierbare quantitative Beziehung 
zwischen der Wirkung des Insulins und Adrenalins, daB diese durch 
Eadie und Macleod") zur Auswertung des Insulins benutzt wurde. 

Das Adrenalin bewirkt bekanntlich eine Verzuckerung des Leber- 
glykogens mit daraus folgender Hyperglykimie und Glykosurie, es 
scheint sogar eine Bildung von Zucker aus Fett zu bewirken. Das 
Insulin hemmt wahrscheinlich die Zuckerbildung und begiinstigt den 
Glykogenaufbau. 

Nach alledem haben diese antagonistisch entgegengesetzt wirken- 
den Substanzen gemeinsame Angriffspunkte, und so wird die Neu- 
bildung und der Verbrauch von Kohlehydraten im Tierkérper reguliert. 


Barrenscheen*) beobachtete, daB die Leber von pankreas-diabetischen 
Tieren keinen Zucker in Glykogen umzuwandeln vermochte. 
Fréhlich und Pollack*), ferner Lesser*) konnten an_ iiberlebenden 
,Frosch- und Schildkrétenlebern nachweisen, daB die Zuckerbildung der 
Lebern durch vorherige Pankreasexstirpation um 300 Proz. gesteigert wird. 
Es ist aber bisher noch nicht gelungen, diese hemmende Wirkung des 
Pankreashormons direkt nachzuweisen. So fanden Noble und Macleod) 
bei Schildkréten, Bissinger, Lesser und Zipf{*) bei Fréschen keinerlei Wirkung 
des Insulins auf die Zuckerbildung der iiberlebenden Lebern. Hingegen 
berichten Griesbach und Bornstein*) iiber Durchblutungsversuche an iiber- 
lebenden Hundelebern, in denen die zuckermobilisierende Adrenalinwirkung 
durch das Insulin gehemmt wurde. 


Meine zu gleicher Zeit angestellten Versuche kliren diesen Wider- 
spruch auf und beweisen, daB Insulin die Zuckerbildung auch bei Kalt- 


bliitern hemmt. 
Methode. 


Die Durchstrémungsversuche wurden an iiberlebenden Froschlebern 
(r. esculenta) in den Monaten November bis Februar angestellt. In die 
Vena abdom. wurde eine Kaniile eingebunden, welche durch eine T-Réhre 
mit einer Mareyflasche und mit einem kleinen SammelgefaiB in Verbindung 
stand. Der hintere Képerteil des Frosches wurde entfernt und der vordere 
auf eine dreieckige Glasplatte gelegt. Die Ringerlésung floB nach der 
Durchstrémung der Leber aus dem aufgeschnittenen Herzen aus und tropfte 
von der Glasplatte in einen Trichter herab, aus welchem die Fliissigkeit 
durch einen kontinuierlichen Luftstrom mittels eines Réhrensystems wieder 
ins Reservoir zuriickgehoben wurde. So wurde ein Kreislauf vom Sammel- 
gefaB in die vena abdom. durch die Leber und zuriick in das SammelgefaB 


1) Eadie und Macleod, Ber. d. ges. Physiol. 20, 318, 1923. 

2) H. K. Barrenscheen, diese Zeitschr. 58, 277, 1914. 

8) Fréhlich und Pollack, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharm. 77, 265, 
299, 1914. 

4) BE. J. Lesser, diese Zeitschr. 108, 1, 1920. 

5) Bissinger, Lesser und Zipf, a. a. O. 

8) Griesbach und Bornstein, Klin. Wochenschr. 8, 2266, 1923. 


Wirkung des Insulins. I. 267 


hergestellt. Die Leber wurde zu Beginn des Versuchs aus der Mareyschen 
Flasche 15 bis 30 Minuten lang durchgespiilt und nur nach Entfernung 
des Blutes mit dem kleineren SammelgefiBe verbunden. Im Kreislauf 
zirkulierten immer 50 ccm Ringerlésung. Nach einer Periode von 30 bis 
60 Minuten wurde die Durchstrémungsfliissigkeit quantitativ aufgefangen 
und das Réhrensystem aus der Mareyschen Flasche durchgespiilt. In den 
vereinigten Fliissigkeiten (etwa 70 ccm) wurde der Traubenzucker nach 
der neuen Methode von Bang bestimmt, welche zur Benutzung von 5 cem 
Fliissigkeit etwas umgeaindert wurde. Zu diesem Zwecke wurden 2,4 g 
Uranylacetat in 8,3cem n HCl gelést und mit gesittigter KCl-Lésung 
auf 1000 ccm erganzt. Je 10 ccm von dieser Lésung wurden mit je 6 ccm 
der untersuchten Fliissigkeiten vermischt, und nach einigen Stunden 
filtriert. Die Bestimmung wurde in 13,3 cem des Filtrats (entsprechend 
5 ecm der untersuchten Fliissigkeit) bei Anwendung von n/100 bis n/50 Jodat 
und 0,25- bis 0,5proz. Cupr. sulf.-Lésungen ausgefiihrt. Die so modifizierte 
Methode erméglicht es, '/., mg Traubenzucker in 5 cem Lésung, also in 
einer Konzentration von 1: 100000, genau zu bestimmen. 

Das angewendete Insulin stellte ich nach der Methode Doisy, Somogyi 
und Schaffer!) dar und standardisierte es mit Kaninchenversuchen. 
Das durch Fallung mit Alkohol gereinigte, im Wasser klar lésliche Insulin 
enthielt eine 2-kg-Kanincheneinheit in 5 mg Substanz. Spiiter wurde das 
» Insulin Chinoin* benutzt. 

In der ersten Versuchsreihe (Tabelle I) wurden die Lebern nacheinander, 
mit den folgenden Lésungen (je 50 ccm) durchstrémt: a) Ringerlésung, 
b) Adrenalin 1: 200000, c) Ringerlésung allein oder mit Insulin, d) Adrenalin 
allein oder mit Insulin. 

Die Zuckerbildung der Lebern waren wiahrend der Durchstrémung 
mit Ringerlésung (pro 1 Stunde und 1 g Lebergewicht berechnet) 1,64 bis 
3,95 mg, im Mittelwert 2,59 mg; das Adrenalin erhéhte diese auf 2,14 bis 
9,60, im Mittelwert 5,39 mg. Wenn nachher die Leber durch normale 
Ringerlésung durchstrémt wurde, so nahm die Zuckerbildung einmal 
(Versuch Nr. 2) stark ab, zweimal (Nr. 7, 8) aber dnderte sie sich wenig. 
Ganz gleich waren die Ergebnisse, wenn die Durchstrémung nach dem 
Adrenalin mit Insulin fortgesetzt wurde; die Zuckerbildung nahm zweimal 
(Nr. 3, 5) bedeutend, zweimal (Nr. 4, 6) maBig, einmal (Nr. 15) nicht ab. 

Das zum zweitenmal angewandte Adrenalin wirkte auf solche Lebern, 
welche mit Insulin nicht behandelt waren, einmal (Nr. 8) schwiacher, einmal 
(Nr. 7) stérker als zum erstenmal, und in einem Falle (Nr. 2) wirkte es 
tiberhaupt nicht. Gleicherweise war die Wirkung des Adrenalins nach der 
Insulindurchstrémung einmal (Nr. 1) gleich stark, einmal stiirker (Nr. 15), 
dreimal (Nr. 4, 5, 6) schwicher als vor dem Insulin. 


Das Insulin beeinfluBte also die Zuckerbildung der von ihm durch- 
strémten Lebern in dieser Versuchsreihe ebenso nicht wie in den Ver- 
suchen von Macleod und Nobdle*), ferner in den von Bissinger, Lesser 
und Zip’). 

In der zweiten Versuchsreihe (Tabelle II) bekamen die Frésche 
zuerst Insulin in den Bauchlymphsack, und nur nach 15 bis 23 Stunden 





1) Ber. d. ges. Physiol. 19, 46, 1923. 
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Tabelle I. 





to 





Se ts Ms x,3 





Nr. 


Datum 


14. XI. 


15. XI. 


26. 


Gewicht in g 








des Frosches 


der Leber 


180 2 3,06 


120 5,50 


120 2 4,55 


102 2 3,90 


70 92,45 


(105 2 4,05 


2. XII. 80 92,34 


Durchstrémung mit je 
50 com Ringer 


Ringer 


Zuckerbildung 
& ae 
= 33 Zus 
c pro A 
= = 
& Std. ¢ RS me 
7) £3 inProm 
= i, & 
QQ inmg £3 
19 2.36 7,02) 2,30 


Adrenalin 1 : 250 000 30 6,21 12,42 
Adrenalin 1 ; 250 000 30, 7,12 14,22 
Adrenalin 1 : 250000 + Insue {45 8,74 12,00 
lin 1 K.sE. | 72 17,90 13,2 
Ringer 142’ 17,50 7,50 
Ringer 175 20,0 6,96 
Ringer 160 215 8,04 
Ringer 40 3.44 5.26 
Adrenalin 1 : 500 000 50 11,0 13,20 
Ringer 556 «6-66.95 648 
Ringer 88 546 546 
Adrenalin 1 : 250 000 120 10,05 5,02 
Ringer 53 10,05 12,00 
Adrenalin 1 : 250 000 60 30,0 30,00 
Ringer 90 24.7 16,50 
Insulin 4/, K.sE. 120 22,2 10,80 
Ringer 30. 5,05 10,10 


Adrenalin 1 : 250 000 
Insulin 1 K.sE. 
Adrenalin + Insulin 
Ringer 

Ringer 

Adrenalin 1 : 200 000 
Insulin 1/2 K.+E. 
Adrenalin + Insulin 
Ringer 

Ringer 

Adrenalin 1 : 200 000 
Insulin '/, K.sE. 
Insulin + Adrenalin 
Ringer 

Adrenalin 1 : 200 000 
Ringer 

Adrenalin 1 : 200 000 
Ringer 

Ringer 


| Adrenalin 1 : 200 000 


Ringer 
Adrenalin 1 : 200 000 
Ringer 
Ringer 
Adrenalin 1 : 200 000 
Ringer 
Ringer 
Adrenalin 1 : 200 000 
Ringer 


37 10.87 17,64 
32 8.17 15,30 
45 11,39 15,18 
35. 7,66 13,02 
32 5,05 9.42 
48 12,50 15,60 
63 11,10 10.56 
68 12,60 11,10 
35 64 10.80 
51. 81 9,72 
45 15,1 20,10) 
6012.7 12.66) 
50/12,7 15,12) 
33 5,6 10,20) 
39 16,6 25,50) 
50/215 25.80) 
57 29,5 30,90) 
25/10,7 25,68) 
105 16,45 9,85) 
236 38,00 9,78) 
42) 5,35 7,62) 
36 13,10 21,72 


27 12,30 27,30 11,62 


40 12,00 18,00 
54 11,60 12,90 
35 640 11,04 
122 | 16,60 10,02 
50 10,30 12,42 
51 5,6 6,60 


4,05 1,59 
465, 2,19 
3,92, 146 
430 184 
245 0.15 
2,27'\— 0,03 
2.62 0,32 
2.02 

5.05 3,03 
247 045 
2.10 0,08 
1,96 — 0.06 
2.17 

5,42) 3,25 
3,00 0.83 
1,96 — 0,21 
2,22 

3,86 1,64 
3,35 1,13 
3,32 1,10 
287 0,65 
2,42 


4,00 1,52 


2.70 0,28 
282 0,40 
2.76 0,34 
3,95 
8.20 4,25 
5,18 1,23 
6,22; 2,27 
2,50 
6,28 3,68 
6,35 3,85 
7,62, 5,12 
6.63 4,13 
2.43 — 0,07 
2,42 — 0,08 
3,25 
9,60 6,35 
8,37 
7,68 4,33 
5,50) 2,25 
4,72) 1,47 
4.26 1,01 
5,30 2,05 
2.80 — 0,45 
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Tabelle I. (Fortsetzung). 





Gewicht in g ; Zuckerbildung 
ca s zs 2 
2 Durchstrémung mit je = $3 y 
Nr. Datum 3 ~ ; sh Zu 
z 2 50 com Ringer £ af 28 nahme 
i onl 8 | £3 |inProm 
a o = < 
sis CS inmg) gS 
9 3. XII. 72 Q 2,05 Ringer 50) «2.80 3,36 1,64 
Insulin 2/,; KE. 54 | 3,12 3,48 1,70 0,06 
Insulin + Adrenalin 1:200000 50 422 438 2.14 0,50 
Ringer 45 | 2,72) 3,78 1,85 0,21 
10 3. XII. 100 3 3,63 | Insulin 5), KE. 50 9,7 (11,64 3,17 
Insulin + Adrenalin 1 :200000 || 55 20,0 21,78 6,00 2,83 
Ringer | 60 (11,2 11,16 3,06 —0,11 
6. XII. 98 2 4,33 Ringer | 31 | 8,55 12,50 2,87 
Adrenalin 1 : 250 000 | 31, 940 18,00 4,15 1,28 
Insulin 9/, KE. 39 11,8 18,00 4,15 1,20 
Insulin + Adrenalin 1:200000 || 32 11,4 21,30 4,88 1,73 


wurden die Durchstrémungsversuche angestellt. Die Lebern wurden 
nach der Ausspiilung des Blutes zuerst mit insulinhaltiger Ringer- 
lésung, dann mit Adrenalin und Insulin durchstrémt. 

Die diastatischen Wirksamkeiten der Lebern waren in jedem Falle 
viel kleiner als in der ersten Versuchsreihe: Der produzierte Zucker 
war 0,25 bis 1,03, im Mittelwert 0,53 mg pro Stunde und 1 g Leber- 
gewicht. Also setzte die vorhergegangene intra vitam Insulinbehand- 
lung die Zuckerbildung der tiberlebenden Lebern von 2,59mg auf 
0,53 mg herab (Tabelle ITI). 

Auch das Adrenalin war auf diese Lebern viel weniger wirksam ; 
die Zuckerbildung nahm nach Adrenalin im Durchschnitt nur mit 
0,39 mg pro Stunde und | g Lebergewicht zu, hingegen wuchs sie bei 
normalen Lebern mit 2,80mg. Die diastatische Wirksamkeit stieg 
auch dann nicht, wenn die Leber des Insulinfrosches an Stelle von Insulin 
mit reiner Ringerlésung durchstrémt war. In zwei Versuchen (Nr. 14, 
16) wurde die Durchstrémung 5 bis 6 Stunden nach der Insulininjek- 
tion begonnen; in diesen war die Zuckerbildung noch normal (2, 30 bis 
2,46 mg), doch verursachte das Adrenalin nur eine geringe (0,56 bis 
0,46 mg) Zunahme derselben. 

Den Einwand zu priifen, daB die Abnahme der Zuckerbildung 
keine direkte Wirkung des Insulins, sondern nur eine Folge des Glykogen- 
mangels sei, bestimmte ich in einigen Versuchen den Glykogengehalt 
der Leber. Dieser war in drei Versuchen normal (6,2 bis 7,4 Proz.), 
in zwei anderen hingegen auffallend niedrig (3,4 bis 3,7 Proz.). 

Deshalb habe ich in einer dritten Versuchsreihe die Frésche zur 
Verhiitung des Glykogenverbrauches gleichzeitig mit Insulin und auch mit 
Glucose (taglich 0,2 g) behandelt. Der Glykogengehalt der Lebern 
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Tabelle 11. 
Gots Zuckerbildung behanlg. 
in g m. Insulin 
om. Detum F a Bn can aes : 3 Z Zu: é 
1! 4. XIL. 90 Q 2.85 | Insulin 1 K.-E. ‘ 60!| 0.77 0.77|0,27 16 2 
mate + Seoaelis teal 208 3,05]1,07, 0,80 
Ringer 87/ 2.45 1,740.60 0,33 
Adrenalin 1: 200000 48) 2.45 3,061.07 0,80 
12 4. XIT. 82 2 3,12 Insulin 2, K.+E. 84) 2,10 1,500.47 23 a, 
Ingalin Tooneenalin 60]! 2,16] 2,160,68| 0,21 
Ringer 60) 1,21) 1,210,388 — 0,09 
13 5. XIE. 68 Q 2.28 | Insulin 2%}, KE. 65) 1,4 1,290.56 15; } 
nee ee |67|| 2,57| 2,2811,00| 0,44 
14 5. XIT. 98 Y 3,56 Insulin 1/, KE. 66 9.6 8,822.46 5 1 
Insulin te KE. 0000 |40) 7,2 |10,80:3,02, 0,56 
16 6. XIL 97 9 4,18 Insulin 1) KE. 52 8.6 9,962.30 6 1! 
a OO 5710.5 |11,642,76, 0,46 
17) 7. XII. 110 94,26 Insulin 1), KE. 90 1,62 1,080.25 22; 4, 
nO nt |\60| 3,33] 3,33/0,78) 0,53 
18 12. XII 90 9 4,57 | Insulin 1/, K.E. 58)|| 2,29) 2.32'0,50 1 1 
tae ON 61) 4,4 | 4,33/0,95| 0,45 
Ringer 50) 2,36) 2,830,61 0,11 
19 12. XII. 105 9 2.98 | Insulin 1 KE. 70 3,6 | 3,09 1,03 20 1 
Ine ON ||72) 4,7 | 3,901,830, 0,27 
20 | 13. XII. 75 Q 1,47 | Insulin 1 KE. 50 0,72 0,860.58 40, 
Inulin + Adrenalin 1147|| 1,35] 1,72/1,17| 060/17] 1, 
21 14. XII. 105 93,02 Insulin 1 KE. 723,35, 2,820,96 js 1, 
Ineulin Tocntrenalia |i64|| 4,10! 3,90/1,28| 0,32 
22 15. XII. | 125 9 3,057 Insulin 1/. KE. 97 1,68 1,03 0,28 39 (1 
ee ON ||90|| 1,74] 1,140,831; 0,03)22| "1, 
23° 16. XII. Ringer 75 1,22) 1,000.39) 46 1 


95 Q 2,54 


Adrenalin 1 : 200 000 82 


2,15, 1,56 0,64) 


0,25 16 1 


dieser Frésche war trotz der groBen Insulingaben nicht kleiner als der 
von normalen Lebern. Die Zuckerbildung der vorigen war aber nur 
0,78 Prom."), also viel kleiner als die der normalen, 2,75 Prom. (Tab. IV). 


1) In diesen Versuchen wurden die Lebern mit insulinfreier Ringer- 
lésung durchstrémt. 
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Tabelle 111. 
Zuckerbildung der normalen Leber Zuckerbildung nach Insulinbehandlung 
normal nach Adrenalin normal nach Adrenalin 
in Prom. in Prom. , in Prom. in P. \ " 
pro Std. des pro Std. pg -. pro Std. < a pro Std. - i ze 
in mg Leber: in mg Leber | SOP! mg Leber. in mg Leber: ‘nehme 
gewichts gewichts in Prom. gewichts gewichts in Prom. 


7,02 2.30 14,22 4.65 2.35 0.77 0,27 3.05 1,07 0.80 

5,26 2.02 13.20 5.05 3,05 1,50 0,47 2.16 0,68 0.21 
12,00 2.17 30,00 5,42 3,25 1,29 0,56 2.28 1,00 0.44 
10,10 2,22 17,64 3,86 1,64 1,08 0,25 3,33 0.78 0.53 

9,42 2.42 15,60 4,00 1,58 2,32 0,50 4,33 0.95 0.45 

9,72 3.95 20,10 8,20 4.25 3,09 1,03 3,90 1,30 0,27 
10,20 250 25,50) 6,28 3.78 0.86 0,58 1,72 117 059 

7,62 3,25 | 21,72) 9,60 6.35 2,82 0,96 3.90 1,28 0,32 

3,36 1,64 4,38 2,14 0,50 1.03 0,28 1,14 031 0.03 
11,64 3,17 21,78 6,00 2.83 1,00 0,39 1,56 0.64 0.25 
12,50 2.87 18,00 415 1,28 


8,98 2,59 18,36 5,39 2,80 1,58 0,5: 2,24 0,92 0,39 


Ein anderer méglicher Einwand ist der, daB der erzeugte Zucker unter 
der Insulinwirkung schnell oxydiert wird, weshalb in der Durchstrémungs- 
fliissigkeit so wenig Zucker nachgewiesen werden kann. In dem Barcrojt- 
schen Apparat habe ich den Sauerstoffverbrauch der Lebern in einigen 
Versuchen bestimmt. Dieser war aber fiir eine volistaéndige Oxydation nur 
von 0,1 bis 0,2 mg Glucose hinreichend. 

Wegen genauerer Untersuchung des Zuckerabbaues teilte ich den 
Leberbrei nach der Durchspiilung in zwei Teile. In dem einen Teil bestimmte 
ich sofort die Glucose und das Glykogen, in dem anderen Teil jedoch erst 
nach vier- bis sechsstiindiger Aufbewahrung in 4 ccm Ringer bei Zimmer- 
temperatur. Die Glucose wurde mit 60proz. Alkohol ausgezogen und nach 
Bang bestimmt, im Riickstand wurde das Glykogen ermittelt. Spiter fand 
ich es fiir besser, die Gesamtkohlehydrate nach Hydrolysierung mit 2,2 proz. 
HCl zu bestimmen. Zwischen dem Zuckerverbrauch der normalen und 
Insulinlebern war kein bedeutender Unterschied vorhanden (Tabelle V). 


Tabelle IV. Versuche mit normalen Tieren. 





Gewicht i Gly n Blutzucker 

- oe Becach Leber “< —" ~~. in fos 
24 a... 87 9 2,51 1,9 8,15 

25 18. I. 100 2 3,33 2,35 5,0 0,055 
32 27. I. 110 Q 2,53 2,10 10,4 0,083 
38 12. IT. 100 Q 3,93 2.94 6,0 0,082 
39 13. II. 85 2 4,33 3.02 12.4 0,11 
40 15. II. 90 Q 3,98 1,68 10,1 0,088 
43 21. II. 65 9 1,86 5,65 8,52 0,085 
44 24. I. 85 Q 1,43 3,12 3,60 0,033 
45 | 25. II. 100 9 3,11 2.00 8.70 0,085 


2,75 8.96 0,077 
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Tabelle IV. (Fortsetzung). 
Versuche nach Behandlung mit Insulin + Glucose. 
Vorbehandlung Gewicht - 
Nr onli Sane a peo Glykogen Blutzucker 
— , 7. Frosch Leber | in Prom in Proz. in Proz 
26; 19. I. 3/5 
20. I. 1552 4,85 0,83 9.0 0.035 
27 || 20. I. 3 
21. I. l 
22. I. 160 Q 2.66 0,17 28 0,01 
28 «23. ‘I. 2 0.4 
24. I. 115 Q 3,436 1,00 9,2 0,20 
29 | 23. I. 2 
24. I. l 05 
25. I. 1102 3,102 1,09 8,0 0,083 
30 | 24. I. 0,2 
25. I. 1}), 2 
26. I. 115 Q 2,956 0,385 3,35 0,05 
31) 24. I. 11), 0,2 
25. I. 1), 0,2 
26. I. 1), 0,2 
27. I. 1}), 0,2 
28. I. 1209 3,234 0,226 9.6 0,118 
34. Cis. I l 0,2 
Ba... 100 Q 4,685 1,33 12,05 0,05 
3510. IT. l 0,3 
ll. IL l 0.2 
12. II. 802 3,556 1,00 9,16 0,07 
36—s10.. IT. l 0,3 
11. If. l 03 
12. II. 1 0,3 
13. IL. 702 2,854 0,47 14,15 0,05 
37.10. IL. 1 03 
ll. IL. l 0,2 
12. TI. 1 
13. I. 0.1 
14. II. 65 Q 1,744 0,90 9,72 0,12 
41 13. IL. l 0,2 
14. II. 1 0,2 
20. IT. 1}; 0,2 
21. IL 14), 0,2 
22. IT. 7592 1,63 1,03 8,60 0,066 
42 «13. IL. 1 0,2 
14. IT. 1 0,2 
20. IL. 11), 0,2 
21. IL. lt, 0,2 
22. II. 1}), 0,2 
23. IT. 92 391 1,28 13,30 0,068 
46 24. IL. 11), 0,2 
25. I. 1}; 
26. IT. 1002 3,62 0,54 7,42 0.038 
47 | 24. IL 14), 0,2 
25. Il. 1, = 
26. II. | —_ 
27. II. 120 9 | 4,54 0,65 7,82 0,066 
0,78 8,87 0,073 
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Tabelle V. 
Kohlehydratgehalt d. Leberbreies Verbrauchter Zucker 
- — sofort nach « Stunden = |  .— pro I Std. 
in Proz. in Proz 
35 Insulin 9.53 9.21 4 0,32 0.08 
36 - 14,57 13,88 }) 4%y 0.69 O15 
37 i 10,24 10,05 315 0.19 0.05 
38 Normal 6.40 6,28 5 0,12 0.024 
39 . 12,92 12,02 6, 0,90 0,14 
40 wt 10.56 9,47 5 1,09 0,22 
41 Insulin 8.6 7,95 23 0,65 0.03 
42 " 13,2 13,15 315 O15 0.04 
43 Normal 8,52 8.10 10 0,42 0.04 
45 a2 8,70 8.4 43), 0,30 0,06 
46 Insulin 7,42 7,12 4), 0,30 0.07 
47 rs 7,82 7,54 5 0,28 0.06 


So gelang es, die angefiihrten Einwande zu widerlegen und den 
Beweis zu erbringen, daB das Insulin die diastatische Wirksamkeit der 
Froschlebern in groBem Mae vermindert. Es benétigt aber eine ge- 
raume Zeit zur Entfaltung dieser Wirkung. Deshalb beeinfluBt das 
Insulin, wenn es zur Durchstrémungsflissigkeit der tberlebenden 
Leber gegeben wurde, die Zuckerbildung nicht. Wenn aber die Frésche 
einen Tag zuvor mit groBen Insulingaben behandelt wurden, dann 
war die Abnahme der Glykogenhydrolyse sehr auffallend. Diese Wir- 
kung des Insulins ist sehr anhaltend, weil man diese durch keine Aus- 
spilung mit reiner Ringerlésung aufheben kann. 

In den Versuchen von Lesser!) war die diastatische Wirksamkeit 
der Lebern nur dann bedeutend gesteigert, wenn er diese friihestens 
2 Tage nach Pankreasexstirpation untersuchte. Wiahrend die Hyper- 
glykiimie und Glykosurie beim Hunde einige Stunden nach der Pan- 
kreasexstirpation beginnt, machen sich dieselben bei Fréschen und 
Schildkréten nur am zweiten Tage nach der Exstirpation bemerklich. 
Wenn das Fehlen des Pankreashormons beim Frosch eine Stoffwechsel- 
stérung so langsam verursacht, dann ist es begreiflich, daB die extreme 
Steigerung dieser Hormonwirkung auch eine geraume Zeit erfordert. 


Zusammenfassung. 

Das Insulin erfordert beim Frosch eine geraume Zeit zur Ent- 
faltung seiner Wirkung. Deshalb beeinfluBt das Insulin, wenn es zur 
Durchstrémungsflissigkeit der tiberlebenden Leber gegeben wurde, die 
Zuckerbildung nicht. 

Wenn aber die Frésche einen Tag zuvor mit groBen Insulingaben 
behandelt wurden, so zeigten ihre Lebern in den Durchstrémungsver- 


1) a. a. O. 
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suchen eine bedeutend ( 14 bis !/;) geringere Zuckerbildung und reagierten 
auf Adrenalin viel weniger als die normalen Lebern. 

Diese Unterschiede wurden weder durch einen Glykogenmangel 
noch durch einen vermehrten Zuckerabbau verursacht; weil auch die 
diastatische Wirksamkeit der Lebern von mit Insulin und Glucose 
behandelten Fréschen, welche einen normalen Glykogengehalt haben, 
viel kleiner war als die der normalen Lebern und weil kein bedeutender 
Unterschied zwischen dem Zuckerverbrauch der normalen und Insulin- 


lebern vorhanden war. 








Harnstoff und Glykokell als EiweiSersatz in Versuchen 
an Milchziegen. 


Ein Beitrag zur Frage iiber den Nahrwert der Amidstoffe. 


Von 


E. Ungerer. 


(Mitteilung aus dem agrikulturchemischen und bakteriologischen Institut 
der Universitat Breslau.) 


(Eingegangen am 21. Marz 1924.) 


In den letzten Jahren wurde die alte strittige Frage tiber den 
Nabrwert der stickstoffhaltigen Verbindungen nichteiweiBartiger Natur, 
der sogenannten Amidstoffe, durch Verwendung des Harnstoffs, 
dem Amid der Kohlenséure oder Aminoameisenséure, als Ersatz fir 
EiweiB zur Fiitterung landwirtschaftlicher Nutztiere, insbesondere 
Wiederkiiuer, erneut aufgeworfen. Der Gedanke, Harnstoff zu ver- 
fiittern, ist nicht neu. 


Nach C. Voit') erscheint der an Hunde verabfolgte Harnstoff fast 
quantitativ im Harn wieder. H. Meyer*) berichtet, daB verfiitterter Harn- 
stoff in Harnséure iibergeht. Ein groBer Uberschu8 von Harnstoff fiihrt 
zu einem unverinderten Ausscheiden durch die Nieren*). Heilner *) beobachtet 
nach subkutaner Einspritzung einen erhéhten Eiwei®zerfall. Nach 
N. Janneys*) Versuchen am Menschen verursacht per os eingegebener 
Harnstoff einen gesteigerten EiweiBumsatz bzw. eine Ausschwemmung 
N-haltiger Kérper. 2. Grafe*) erzielte bei Schweinen bei eiweiBarmer und 
kohlehydratreicher Nahrung positive Stickstoffbilanzen, die Frage, ob es 
sich hierbei um EiweiBansatz handelte, wurde in einer spateren Versuchs- 
reihe im bejahenden Sinne entschieden’). Uber das Zustandekommen 


1) Zeitschr. f. Biol. 2, 50, 1866. 
*) Dissertation Kénigsberg 1877 nach Abderhaldens Lehrbuch 1, 626, 
1921. 

3) H. Wiener, Hofmeisters Beitrige 2, 42, 1902. 

*) Zeitschr. f. Biol. 52, 216, 1909. 

5) Zeitschr. f. phys. Chem. 76, 99, 1911/12. 

*) Ebendaselbst 84, 69, 1913. 

7) Ebendaselbst 88, 389, 1913. 
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der positiven Stickstoffbilanzen sind die Ansichten geteilt. Nach V. Henriques 
und A. C. Andersen') bestehen vier Méglichkeiten. 1. Bildung von Bakterien- 
eiweiB durch die Darmbakterien nach der Theorie von Zuntz-Bahlmann, 
dieses ist verdaulich und verhalt sich wie echte Proteine. 2. Die auf- 
genommenen stickstoffhaltigen Stoffe werden vom Organismus zuriick- 
gehalten und nur sehr langsam abgegeben. Diese Beobachtung wird 
indessen durch Versuche von E. Taylor und A.J. Ring*) an Hunden 
widerlegt, wonach als Ammoncarbonat aufgenommener Stickstoff retiniert. 
aber nicht in der Nachperiode ausgeschieden wird. 3. Harnstoff kénnte 
hemmend auf den Stickstoffumsatz wirken und eine Retention vortiuschen. 
4. Der resorbierte Harnstoff wird mit Kohlehydraten zu EiweiB synthetisiert. 
Um diese letztere Frage zu entscheiden und den Einflu8 der Darmbakterien 
auszuschalten, spritzten die Verfasser einem Ziegenbock Harnstoff und 
Traubenzucker wahrend einer langeren Versuchsreihe in die Halsvene ein. 
Es gelang nicht, Stickstoffablagerungen zu erzielen. Die Stickstoffretentionen 
miissen daher auf Bakterienwirkung oder auf einfacher Ablagerung in 
unverainderter Form beruhen. Nach F. Knoop*) indessen besteht die 
Mdglichkeit, daB der Organismus aus «-Ketosaéuren, aber auch aus «-Oxy- 
siuren bei Anwesenheit von Ammoniak @¢-Aminosiéuren bildet, und da 
feststeht, daB in den Geweben aus Traubenzucker Milchsiiure entstehen 
kann *), so ist anzunehmen, da8 aus Zuckerspaltungsprodukten mit Ammoniak 
zusammen Ejiwei8kerne gebildet werden kénnen. Abderhalden®) konnte 
keine direkte Verwendung des Harnstoffs zur Bildung von Aminosauren im 
Zellstoffwechsel finden (Versuche an Hunden). EF. Peschek*) erzielte nicht 
allein mit Amidsubstanzen und Ammonsalzen eine stickstoffsparende 
Wirkung, sondern auch mit Natriumacetat an Fleischfressern und Wieder- 
kaiuern und hilt es nicht fiir angingig, aus Stickstoffretentionen, die man 
durch Gaben stickstoffhaltiger Salze erhilt, einfach zu schlieBen, daB 
der Stickstoff dieser Salze fiir den Aufbau des EiweiBmolekiils verwendet 
worden ist. N. Janney’) konnte die Stickstoffausscheidung nach Dar- 
reichung von Natriumbicarbonat bis auf ein Drittel herunterdriicken. 

W. Véltz*) fiihrte als erster Fiitterungsversuche mit Harnstoff an 
Wiederkaéuern aus und gelangte in einer 155tagigen ununterbrochenen 
Versuchsreihe zu stets positiven Bilanzen und zu dem bedeutenden Ergebnis, 
daB der Harnstoff beim wachsenden Schafe das NahrungseiweiB8 vollstandig 
zu ersetzen vermag. Da das verwandte Fiillmaterial (aufgeschlossene 
Roggenspreu) nur ganz geringe Mengen an verdaulichem Eiwei8 enthielt, 
muBte der Harnstoff als stickstoffhaltiger Nahrstoff verwertet worden sein. 
Volz erklart diese Verwertung mit Hilfe der Zuntzschen Hypothese. Das 
aus Harnstoff und Zucker gebildete BakterieneiweiB8 wurde zu 97 Proz. 
resorbiert. Die Versuche Morgens*) mit ausgewachsenen Hammeln fielen 


‘) Zeitschr. f. phys. Chem. 92, 21, 1914; &hnlich auBert sich Grafe iiber 
die N-Retentionen, a. a. O. 

2) Journ. of biol. Chem. 14, 407, 1913. 

3) Zeitschr. f. physiol. Chem. 67, 500, 1910. 

*) Abderhalden, Lehrb. d. physiol. Chem., 4. Aufl., 1, 135. 

5) Zeitschr. f. physiol. Chem. 92, 50, 1915. 

*) Diese Zeitschr. 52, 275, 1913; 62, 186, 1914. 

7) a. a. O. 

8) Diese Zeitschr. 102, 151, 1920. 

®) L. V. St. 99, 1, 1921. 


Harnstoff und Glykokoll als EiweiBersatz usw. 77 


nicht so giinstig aus, die Bilanzen waren dauernd negativ, das Kérpergewicht 
sank in der Ersatzperiode stindig. Der Ersatz des Futterreineiwei8 durch 
Harnstoff war allerdings recht hoch und betrug 68 Proz. A. Scheunert') stellte 
Stoffwechsel- und Respirationsversuche mit drei ausgewachsenen und einem 
noch wachsenden Hammel an. Es wurde ein eiweiBarmes und kohlehydrat- 
reiches Futter gereicht, so daB eine Harnstoffwirkung im Sinne der Bakterien- 
eiweiBtheorie wohl zu erwarten war. Trotz stark positiver Stickstoff- 
bilanzen nahmen die Tiere an Kérpergewicht nicht zu. Nach der gesamten 
Stoffwechsel- und Energiebilanz bestand ein geringer Uberschu8 der Ein- 
nahmen iiber die Ausgaben, ein Ansatz hatte demnach erfolgen miissen. 
Fiir die Stickstoffretentionen findet Scheunert keine andere Erklarung, als 
daB der fehlende Stickstoff durch die Haut ausgeschieden sein muBte. 


Der plétzliche starke Abfall im Harnstickstoff in der harnstoff- 
freien Periode deutet darauf hin, daB der Harnstoff nicht zu EiweiB 
aufgebaut wurde. Scheunert lehnt daher die Bakterieneiweibtheorie 
ab und schreibt dem Harnstoff lediglich eine den Stoffwechsel stimu- 
lierende Wirkung zu. 

Die zutage getretenen Unstimmigkeiten in der Harnstoffwirkung 
veranlaBten Honcamp*), seinerseits Versuche anzustellen mit zwei aus- 
gewachsenen Hammeln, welchen bedeutend weniger Harnstoff als im 
Scheunertschen Versuch (10 gegen 30g) gegeben wurde. Der Harnstoff 
wurde im Vergleich zu Casein verabreicht, und zwar in einer Periode nur 
als Zulage zu Rauhfutter, in einer anderen Periode als Zulage zu leicht- 
léslichen und verdaulichen Kohlehydraten. Im ersteren Falle wurde der 
Harnstoff nahezu quantitativ durch die Nieren wieder ausgeschieden, 
dagegen konnte bei gleichzeitiger Beifiitterung leichtléslicher Kohlehydrate 
mit Harnstoff ein deutlicher Stickstoffansatz erzielt werden. Hierdurch 
wird die BakterieneiweiBtheorie gestiitzt. 

Honcamp nimmt an, daB zum Aufbauen von BakterieneiweiB 
bestimmte Kohlehydrate (Zucker und Starke) erforderlich sind. 

Versuche mit milchgebenden Tieren wurden in den letzten Jahren von 
Morgen*), Hansen*), Vdltz®), Honcamp*) und Richardsen’) ausgefiihrt. 
Morgen arbeitete in den Jahren 1918 bis 1921 mit Schafen und Ziegen und 
stellte auch Stickstoffbilanzen auf, deren Ergebnisse aber widerspruchsvoll 
waren, so daB Morgen von der Veréffentlichung der Bilanzen Abstand 
nahm. Die Wirkung des ReineiweiB auf die Milchleistung bei einem Ersatz 
von Harnstoff wurde nur zu 85 Proz. erreicht. Lediglich der Fettgehalt 
der Milch wies eine Erhéhung auf. 

Zu den Versuchen Hansens dienten Kiihe ohne Beriicksichtigung 
des Stoffwechsels. Der Ersatz wurde so weit getrieben, daB der ReineiweiS- 
gehalt unter dem Stickstoffminimum lag. Die Milchleistung erlitt einen nur 
unwesentlichen Riickgang, dagegen war das Kérpergewicht erheblichen 


') Diese Zeitschr. 133, 137, 1922. 

2) Ebendaselbst 138, 461, 1923. 

*) L. V. St. 99, 4 und 359, 1921. 

*) Landw. Jahrb. 57, 1, 1922. 

5) Diese Zeitschr. 180, 323, 1922. 

*) Zeitschr. f. angew. Chem. 36, 45, 1922. 
7) Fiithlings landw. Ztg. 71, 325, 1922. 
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Schwankungen ausgesetzt, in den Abschnitten mit Vergleichsfutter der 
Reihe 3, 4 und 6 erfolgte regelmaBig eine Zunahme, in den Ersatzperioden 
ebenso regelmaBig eine Abnahme. Hansen*) halt es nicht fiir ausgeschlossen, 
daB das Kérpereiwei8 zur Milchbildung herangezogen wurde. Olkuchen 
war dem Harnstoff iiberlegen (Versuchsreihe 7). 

Immerhin glaubt Hansen den SchluB zu ziehen, daB Harnstoff- 
stickstoff den Eiweifstickstoff zu einem nicht unerheblichen Teil 
ersetzen kann. 

Diese Versuche Hansens forderten eine eingehende Kritik Pfeiffers*) 
heraus. Pfeiffer fiihrt aus, daB der Harnstoff infolge der Lebendgewichts- 
abnahme einen bedeutenden Energieverlust verursacht hat, welcher nur 
auf einen Fleisch- oder Fettverlust des Kérpers zuriickgefiihrt werden kann. 
Mit Recht betont Pfeiffer, daB bei unterernaéhrten Kiihen, wie dies in dem 
Hansenschen Versuch zum Teil der Fall ist, bekanntlich Kérpersubstanz 
als EiweiBquelle benutzt wird. Nach Pfeiffers Berechnung ist die Wirkung 
des Harnstoffs auf die Milchleistung um 37 Proz. hinter derjenigen des 
Eiwei8 zuriickgeblieben. Zu einem Ersatz von 1 kg Eiwei8 waren 0,42 kg 
Harnstoff und 3,29 kg Starkewert erforderlich; die Harnstoffiitterung ware 
also wirtschaftlich ein Unding. 

In den Véltzschen Versuchen mit Milchkiihen wurden die Milch- 
ertrage durch Harnstoffzulagen erhéht, wenn von eiweiBarmen Rationen 
ausgegangen wurde. ErdnuBkuchen war dem Harnstoff iiberlegen. 


Honcamp ebenso wie Richardsen konnten die Vd6lizschen Versuche 
bestatigen. 

Versuché mit Glykokoll an milchgebender Wiederkauern sind bisher 
nicht ausgefihrt worden. Der Gedanke liegt nahe, daB Glykokoll 
ebenso wie Asparagin und Harnstoff ein ausgezeichneter Nahrboden 
fiir die Pansenbakterien bildet und so ebenfalls eine indirekte EiweiB- 
wirkung duBert. 

F. Réhmann*) studierte an Kaninchen den Einflu8 des Glykokolls 
auf die Glykogenbildung der Leber; bei gleichzeitiger Kohlehydratgabe 
verursacht Glykokoll eine Vermehrung des Glykogens. Liithje*) erzielte 
bei Verfiitterung von Glykokoll an Hunden positive Stickstoffbilanzen 
bei gleichzeitiger Kohlehydratzulage; er nimmt die Bildung von Amino- 
zucker an. Abderhalden*) beobachtete bei Ratten positive Stickstoff- 
bilanzen, halt aber Glykokoll fiir ersetzbar*), da der tierische Organismus 
Glykokoll in groBen Mengen selbst bereitet. Nach Voltz’) begiinstigte 
Glykokoll nicht die Stickstoffbilanzen. Nach W. Blume*) wird Glykokoll 
verschieden ausgenutzt, beim Menschen betrug der Glykokollverlust 80 Proz., 


1) a. a. O., S. 178. 

*) Fiihlings landw. Ztg. 71, 313, 1922. 

8) Pfliigers Arch. 89, 31, 1886. 

*) Ebendaselbst 118, 547, 1906. 

5) Zeitschr. f. physiol. Chem. 96, 54, 1915/16. 
*) Ebendaselbst 76, 1, 1915. 

7) Pfliigers Arch., a. a. O. 

’) Beitr. z. Phys. 1, 385, 1920. 
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wahrend bei einem Ferkel sich die Glykokollabgabe durch die Nieren nur 
auf 7 Proz. stellte. Der Versuchsansteller glaubt, daB diese Aminosiéure als 
Brennmaterial fiir den Organismus in Frage kommt. 

Es ist eine unbestreitbare Tatsache, daB nicht eiweiBartige Stick- 
stoffverbindungen in Rationen mit weitem Nihrstoffverhiltnis das 
EiweiB in einem gewissen Umfange zu vertreten vermégen und an der 
Milchbildung beteiligt sind. Ungeklart ist aber die Frage, ob die Amid- 
substanzen imstande sind, das FuttereiweiB in seiner vollen Leistungs- 
fahigkeit zu ersetzen. Nur in diesem Sinne wire ein Ersatz durch 
kiinstliche Stickstoffverbindungen lohnend. 


Besprechung der Versuche. 


Als Ersatzstoffe standen Harnstoff und Glykokoll, die in dankens- 
werter Weise von der badischen Anilin- und Sodafabrik, Ludwigshafen, 
zu diesem Zwecke kostenlos zur Verfiigung gestellt wurden, bereit. 

Die Versuche wurden im Jahre 1922 mit sechs frischmelkenden 
Ziegen, welche sich ungefahr im gleichen Lactationsstadium befanden, 
ausgefiihrt. Vier Tiere dienten gleichzeitig zu Bilanzversuchen und 
befanden sich wihrend der ganzen Versuchsdauer in mit Blech aus- 
geschlagenen Zwangsstallen zur getrennten Auffangung von Kot und 
Harn nach dem Muster der landwirtschaftlichen Versuchsstation 
Leipzig-Méckern. Der Harn wurde taglich gesammelt, zur Vermeidung 
von Stickstoffverlusten mit verdiinnter Schwefelsiure angesiuert, mit 
den Spiilwissern der Zwangsstille auf ein bestimmtes Volumen auf- 
gefillt und der Stickstoff nach dem Verfahren von Kjeldahl bestimmt. 
Der Kot wurde tiglich frisch gewogen, gut gemischt, der 20. Teil davon 
bei 70°C 24 Stunden nach dem Durchfeuchten mit Oxalsiurelésung 
getrocknet, lufttrocken gewogen und die taglichen Kotproben ver- 
einigt, um am Ende einer jeden Periode vollstindig untersucht zu 
werden. Die Werte beziehen sich auf absolute Trockenmasse. Die 
Untersuchung des so vorbereiteten lufttrockenen Kotes erstreckte sich 
auch auf die Bestimmung des Stickstoffs nach Kjeldahl, nachdem 
vergleichende Untersuchungen mit frischem Kote ergeben hatten, daB 
keine Stickstoffverluste wihrend des Trocknens eingetreten waren. Als 
Belege fiihre ich folgende Zahlen an: 





y 


Proz. N 


Ziege 1, friecher Kct....... r 1,546 
1, getrockneter Kot .... y 1,573 


3, feischer Kot. ...... 726 1,744 
2, getrockneter Kot ... . 3¢ 1,740 


3, frischer Kot ee 1,792 
3, getrockneter Kot ... . 1,824 


—_—__ 
bezogen auf 
Kottrocken- 

substanz 


-_———_ 

















280 E. Ungerer: 


Das Trocknen des Kotes ohne oder mit Séurezusatz hat nach 
Kellners') und Honcamps*) Feststellungen zum Teil erhebliche Ammo- 
niakverluste zur Folge, wihrend Pfeiffer), ebenso Henneberg und 
Stohmann*) nur belanglose Unterschiede fanden, die durchaus innerhalb 
der Fehlergrenze lagen. Pfeiffer und Friske5) erhielten dagegen trotz 
des Saurezusatzes Verluste bis zu 7 Proz., deren Héhe nicht gedeutet 
werden konnte trotz verschiedener MutmaBungen (Wasserverdunstung 
wihrend des Abwiegens, Einflu8 der Nahrung, nicht geniigendes Ein- 
dringen der Saure in den Kot). Der frische, gut durchgemischte Ziegen- 
kot einer Tagesausscheidung, so wie er hier zur Stickstoffbestimmung 
benutzt wurde, reagierte auch ohne Saéurezusatz schwach sauer, wenn 
ein angefeuchteter blauer Lackmuspapierstreifen dagegen gedriickt 
wurde; die Gefahr einer Ammoniakentbindung beim Trocknen ohne 
Siurezusatz kann aus diesem Grunde nicht groB sein. Statt der 
Mineralsiure wurde die schwiichere Ovxalsiiure gewiahlt®*), um einer 
Veriinderung des EiweiB und der Rohfaser wihrend des Trocknens 
vorzubeugen. 

Kleine Harnverluste durch Verdunstung waren bei der Art der 
verwendeten Zwangsstille nicht zu vermeiden. Die Bilanzversuche 
sind daher nicht so vollkommen, als wenn Harntrichter verwendet 
worden wiren, andererseits werden die Tiere nicht durch das Anlegen 
der Vorkehrungen zur getrennten Aufsammlung von Kot und Harn 
beunruhigt, wobei leicht das Hauptergebnis, auf das hier besonders 
Gewicht gelegt wird, die Milchproduktion gefaihrdet werden kann. 
Es sei gleich vorausgeschickt, daB sich die Tiere wihrend der ganzen 
Versuchsdauer wohl befanden. 

Da die Ziegen erst im Monat Mai angekauft waren, muBten sie 
zunichst an die verinderte Lebensweise gew6hnt werden. Dies hatte 
zur Folge, daB mit dem eigentlichen Versuch spiter als beabsichtigt 
begonnen wurde. 

Insgesamt gelangten sieben Perioden zur Ausfiihrung, vier Grund- 
futterperioden und drei Ersatzperioden in der Weise, daB jede Ersatz- 
periode von zwei Grundfutterperioden eingeschlossen war. Der 
Ersatz durch nichteiweiBartige kiinstliche Stickstoffverbindungen war 
so gedacht, daB ein gewisser Prozentsatz des nach Stutzer mit Pepsinsalz- 


1) L. V. St. 47, 289, 1896; Zeitschr. f. Biol. 39, 334, 1900. 

2) Diese Zeitschr. 188, 464, 1923. 

*) Zeitschr. f. physiol. Chem. 11, 7, 1887. 

*) Beitrige zur Begriindung einer rationellen Fiitterung der Wieder- 
kauer 2, 265 und 376; zitiert bei Pfeiffer und Friske, L. V. St. 74, 422, 1911. 
5) L. V. St. 74, 409, 1911. 

*) Bereits von Kellner benutzt. Zeitschr. f. Biol. 39, 364, 1900. 
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sdiure bestimmten verdaulichen Stickstofjs bei gleichbleibendem Gehalt an 
Stdrkewert durch eine an Stickstoff gleiche Menge der synthetischen Stick- 
stoffbindungen ersetzt wurde unter der Annahme ihrer vollstdndigen 
Resorbierbarkeit. Hiernach kam in der ersten Ersatzperiode eine 
mittlere, in der zweiten eine stirkere Harnstoffgabe und in der dritten 
Periode Glykokoll zur Anwendung. Die Verdaulichkeit des Roh- 
proteins wurde nach dem Stutzerschen Verfahren festgestellt, da die 
kiinstlichen Verdauungskoeffizienten mit den am Tiere ermittelten 
annahernd iibereinstimmen!), wenn man die in Pepsinsalzsiure léslichen 
Verdauungssiifte des Kotes in Rechnung stellt?). Wie sich im Verlauf 
des Versuches jedoch ergab, war die Ubereinstimmung der beiden 
auf verschiedenem Wege ermittelten Koeffizienten nicht so gut. Die 
Stutzerschen Zahlen lagen zumal in den Grundfutterperioden um 
einige Prozent niedriger. 

An natiirlichen Amiden reiche Futtermittel waren nach Méglich- 
keit zu vermeiden, um den EinfluB der zugelegten kiinstlichen Stoffe 
deutlicher hervortreten zu lassen. Zur Fiitterung gelangten: Wiesenheu 
mittlerer Giite, Kleeheu, Hafer, Weizenschalen, Leinkuchenmehl, 
Kristallzucker und als eiweiBreiche Zulage Trockenhefe*). Das gesamte 
Heu wurde gehickselt, gemischt und fiir jede Periode und fiir jedes 
Tier im voraus abgewogen. 

Die prozentische Zusammensetzung der Futtermittel war folgende 
(s. Tabelle I). Auf Grund der sich bei der Probefiitterung ergebenden 
Milchertrige, Lebendgewichtsverinderung und dem Futterverzehr 
erhielten die Tiere als Ration in den Grundfutterperioden folgende 
Futtermengen (s. Tabelle IT). 

Als Mineralbestandteile wurden in allen Perioden gleichmabig 
15g Chlornatrium und 5g Dicalciumphosphat verabreicht. Leider 
verweigerten die Tiere die Aufnahme einer gréBeren Menge der sehr 
bitter schmeckenden Trockenhefe, so daB bei dem Ausgleich in den 
Ersatzperioden auBer der Hefe noch andere Futtermittel ausgetauscht 
werden muBbten. Die naheren Angaben hieriiber erfolgen an den ge- 
gebenen Stellen. 


Der Stirkewert wurde in bekannter Weise berechnet. 


1) @. Kiihn, L. V. St. 44, 188, 1894; zitiert in Kellners Ernihr. d. landw. 
Nutztiere 42, 8. Aufl., siehe auch K. v. Dambski, Dissertation Breslau 1903. 

2) L. V. St. 85, 1, 1914. 

3) Heu und Hafer wurden von den Herren Dr. Paul Schottlander, 
SchloB Hartlieb, Frhr. v. Richthofen, Tschachawe, Giiterdirektor Hellmich, 
Hundsfeld und Prof. Dr. Berkner, Versuchsfeld Rosenthal, kostenlos zur 
Verfiigung gestellt, wofiir den genannten Herren ganz besonders gedankt sei. 
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Tabelle 1. 
Pro: ve Z onse ier F >» itte 
rozentige Zusammensetzung der Futtermittel. 
& on 
- = u = a 

es § = 3 
gs | $31 3S | de | 341 2 s | 4 
= 34 | 33 a: < E 3 
= +> 9 = ce > . 
- = P = = — N 


Trockensubstanz. . 88.70 88.90 9250 88.90 90.60 


99.59 99.54 


Mineralstoffe .. . 7,72; 562) 351 655/ 1081) — —- 0,28 
Organ. Substanz. . 80,98 83,28 | 88.99 8235 79,79 — 9959 99,26 
Gesamtstickstoff. . 1,77 1,97 176 7,77 3.97 18,63 46,27 —- 
Rohprotein .... 11,00) 1231 | 1099 4857/2481 — _ — 
Verdaul. Rohprotein 

nach Stutzer. . . 694 1085 999 40,12 21.14 — — -- 
ReineiweiB .... 10,20 12245 10,99 40.08 22.83 — == _— 
Amidsubstanzen. . 080 006 — $49; 1983; — we = 
PG a ck 249, 294 2,74 119 9,92 — —_- ~- 
Rohfaser . . 25,09 21,17 10.25 _ 9,12 — -- — 


N-freie Extrakt- 
stoffe ...... | 4240) 47.86 | 65.01 32.59 35.94 —_ — = 


In den Grundfutterperioden I, III, V, VII wurden somit gefiittert : 





Verdautes Starkewert nach 


Rohprotein Kellner Kérpergewicht Milchleistung 
kg ke kg kg 
Ziege 1 4,04 19,63 41.59 47,9 
ge 4.99 22.90 37,74 44.6 
an 5,01 23,25 39,40 63.5 
oy 4 3,78 18.01 39.51). P 33,2 
oy 3.78 18.01 36.76) 99:13 33.8 
> i id ae eas 4.72 20.95 35.62 548 
Mitte]. . 4.39 20,46 38.44 46.3 


Nach Kellners') Versuchen mit Milchkithen sind zur Erzeugung 
von 10kg Milch mittlerer Zusammensetzung rund 2kg Starkewert 
mit 0,55 bis 0,65 kg ReineiweiB erforderlich. Zu dem Bedarf fiir die 
Milchproduktion kommt noch derjenige fiir die Erhaltung mit 2 bis 
2,5kg Starkewert und 0,3 kg EiweiB je 500 kg Lebendgewicht hinzu. 
Von diesem Gesichtspunkte betrachtet, wiren die Futterrationen 
reichlich hoch bemessen. Die Untersuchungen Kellners tiber den Stoff- 
und Energieumsatz des erwachsenen Rindes?) lehren, daB der Mindest- 
bedarf zur Erhaltung verschieden groBer Tiere von ahnlicher Korper- 
beschaffenheit nicht proportional dem Lebendgewicht wiichst, sondern 
von der Oberflichenentwicklung abhingt, und daS zur Berechnung 
die Meehsche*) Formel benutzt werden kann. Bezeichnet man die 


') Ern&hrung d. landw. Nutztiere, 8. Aufl., S. 612. 


2) L. V. St. 58, 12. 1900. 
3) Zeitschr. f. Biol. 15, 425, 1879. 





Tabelle 11. 
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Zusammensetzung der Ration der Grundfutterperioden I, III, V, VII. 
0 z ; € | @ 
és Ge 4 8 és 56 ¢ $s (23 
2s 2s g S igge| & |23/| 38 Ss 27 
22 Se e a ss & > ce & = = t's 
22 as = >s 2 52 5 =z bP 
=s ~'3 3° <= et = <‘s Z < Zu 
al an é} c 35 3 7 ~ x tas 
C S 22 ~ ew 


Heu . . .1200g 1064.40 


Leinkuchen- 
mehl . . 10g 
Weizensch. 200g 
Hater. . . 200g 
Hete ... 100g 
Zucker... Wg 
Heu. . . .1000g 
Leinkuchen- 
mehl .. W0g 
Weizensch. 200g 
Hafer. . . 200g 
Hefe . . . 100g 
Zucker... Wg 
ne. + 23 1200 g 
Leinkuchens 
mehl . . W0g 
Weizensch. 200g 
Hafer. . . 200g 
Hete .. . 100g 
Zucker. . Wy 
Heu ... 800g 
Leinkuchen- 


mehl . . 150g 


Weizensch. 200g 
Hafer. . . 200g 
Hefe .. . 100g 
Zucker. . Sg 


durchschnittlichen Lebendgewichte mit A 
Starkewerte a und 6 nach der Gleichung von 
eb 

a:b = VA:)B. 
Pfeiffer*) vergleicht bei seinen Versuchen die Rationen mit Hilfe der 
Meehschen Angaben. 


') Mitteil. d. 





135.90 
177,80 
185,00 
88,90 
49.77 


170177 


887.00 


271,80 
177,80 
185,00 
838,90 
49,77 


1660.27 


1064.40 


27 1,80 
177,80 
185,00 
88.90 
49.77 


183767 


709.60 


135,90 
177,80 
185,00 
88.90 
49.77 


Ziege 1 und 6 


971,76 21,19 132,00 83.28 122.40 


119,70 
166,56 
177,98 

82,35 


49.63 


5.95 37.20 31.71 34.20 
3,94 24,62 21,70 24,50 
3,52 21,98 19,98 21,98 
7,70 48.57 40,12 40,08 


1567,98 42.30 264.37 196,79 243,16 


te 


Ziege 


809.80 17,65 110.00 69.40 102.00 


239,40 11,91 ,74,40 62,42 68,40 


166,56 
177,98 


82,35 
49,63 


3,94 24,62 21,70 24,50 
3,52 21,98 19,98 21,98 
7,77 48,57 40,12 40,08 


1525,72,44.79 279,57 213.62 256,96 


Ziege 3 


971,76/21,19 132,00; 83,28)122,40 


239,40 11,91 7440 6242 68,40 


16656 
177,98 
82,35 
49.63 


3,94, 24.62 21,70 2450 
3.52 21.98 19.98 21.98 
7.77 48.57 40.12 40,08 


168768 48.33 301,57 227,50 277 36 


Ziege 4 und 5 


647,84 14,16 88,00 55,50 81,60 


119,70 
166,56 
177,98 
82,35 
49.63 


5.95 37,20 31,71 34,20 
3.94 2462 21,70 24.50 
3,52 21.98 19.98 21.98 
7.70 48.57 40,12 40.08 


1346.97 1244.06 35,27 220.37 169.01 202.36 


landw. 


Inst. 


Breslau 3, 185, 1905. 


9,60 29.88 301,08 508,80 


2.97 14.88 13.68 53.91 
O12 588 42.34 95 72 
— 548 20.50 135.02 
849 1.19 ~ 32.59 
_—_|— 19.63 


21,18 57,31 377.60 870.67 


8,00 24.90 250,90 424.00 


5,84:29.76 27.36 107.82 
0,12, 5.88 42.34 95.72 
— 548 20,50 130.02 
8.49' 119 — | 32.59 
—| —| — 49,63 


22,45 67,21 341,10 839,78 


9.60 29.88 301.08 508.80 


5.84 29.76 27.36 107.82 
0.12 588 42.34 95,72 
— §48 20.50 130.02 
849 119 — 32,59 
= — . 49.63 


24,05 72.19 391,28 924.58 


6,40 19.92 200.72 329.20 
2.97 14.88 13,68 53.91 
0,12 5.88 42.34 95,72 
— 548 2050 130,02 
8.49 119, — 32.59 

— -— — | 49.63 


17,98 47,35)\277 24 691,07 


und B, so findet man die 
Meeh, welche lautet: 


Fihre ich nun, dem Beispiel Pfeiffers folgend. 
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die Berechnung in genannter Weise aus, so_erhalte ich die weiter unten 
stehenden Zahlen. 

Nach Kellner') gelten als Mindestbedarf bei einem Gewicht von 
500 kg 6,82 kg verdauliche organische Substanz mittleren Wiesenheues, 
bezogen auf 1000 kg Lebendgewicht. Auf das mittlere Gewicht der 
Versuchstiere umgerechnet, ergibt sich fiir eine Ziege im Durchschnitt 
eine Menge von 15,50 kg, der Starkewert des Versuchsheues wird also 
folgendermaBen gefunden: 


Verdaulich Verd. St..W, 

11,00 Proz. Rohprotein zu... . . . . 57 Proz. = 6,27 Proz. 
Se. ll“). A a | i = 1,236 
42,40 ,, N-freie Extraktstoffe .... 64 ,, = 27,13 
ee os eee Omen: 2 4 ee bs oe es Oe. = 14,80 

zusammen . . 41,93 Proz. 


ab fiir gesamte Rohfaser 25,10.0,58 = 14,55 
yoy also Starkewert = 33,49 Proz. 
6,82 kg verdauliche Heusubstanz entsprechen somit 2,28 kg Starkewert. 
15,50 kg - - - » 5,26 kg re 

Ziehe ich nun den Starkewert des Erhaltungsfutters von dem des 
Gesamtfutters (20,46) ab, so erhalte ich den Wert fiir die Milch- 
produktion, welcher dann 15,20 kg betrigt. 

Die von den Tieren erzeugte Milchmenge betrug im Durchschnitt 
46,3 kg mit 5,65 kg Trockensubstanz ; auf 1 kg Trockensubstanz kommen 
somit 2,69 kg Stirkewert. 

Nach Kellner*) braucht eine Kuh bei einer Milchleistung von 
10 kg je 500 kg Lebendgewicht 9,8 bis 11,2kg an Stirkewert auf 
1000 kg Lebendgewicht ; nach Abzug des Erhaltungsfutters im Betrage 
von 2 kg bleiben fiir die Milchleistung 5,8 bis 7,2 kg iibrig; der Trocken- 
substanzgehalt sei zu 12,5 Proz. angenommen; das ergibt auf 1000 kg 
berechnet 2,5 kg Trockensubstanz, auf 1 kg Trockensubstanz entfallen 
mithin 2,21 bis 2,88, im Mittel 2,54 kg Starkewert. 

Hiernach haben die Ziegen gerade die zur Produktion notwendige 
Menge an Niahrstoffen erhalten. 

Ich hielt es fir notwendig, diese Berechnungsart auszufihren, 
zumal da iiber Fiitterungsnormen fiir Ziegen wenig bekannt ist. 
V. Renner*) weist in einer kiirzlich erschienenen Arbeit darauf hin, daB 
es unrichtig ist, die Milchleistung auf die Einheit des Kérpergewichtes 
zu beziehen, und schlaigt vor, die Leistungen nach dem Verhiltnis des 
Erhaltungsbedarfs, welcher mit dem Oberflichenverhaltnis tiberein- 


1) a. a. O., S. 13. 
*) Ernihrung der landw. Nutztiere, 8. Aufl., 8. 613. 
5) Fiihlings landw. Ztg. 71, 335, 1922. 
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Reste an Heu in den einzelnen Perioden in Gramm. 





Ziege 1 Ziege 2 Ziege 3 Ziege 4 Ziege 5 Ziege 6 


Periode I. 


Im ganzen . 110 647 | 412 160 947 170 
Auf den Tag 44 25,9 16,5 64 37.9 68 
Pericde ILI. 

Im ganzen . 814 118 903 474 850 354 
Auf den Tag 38,7 5,6 43,0 22.5 40.5 16.8 
Periode III. 

Im ganzen . _— — 123 179 — — 

Auf den Tag — — 8,7 12.8 — 
Periode IV. 

Im ganzen , 180 339 2039 125 439 

Auf den Tag 5,1 96 | 58,3 3.6 12,5 — 
Periode V. 

Im ganzen . 329 307 472 457 683 1084 
Auf den Tag 20,5 | 19,2 29,5 285 42.7 67,7 
Periode VI. 

Im ganzen , 2931 2375 3042 1038 900 2249 
Auf den Tag 133,2 108,0 138.3 47,2 41,0 102.3 
Periode VII. 

Im ganzen , 4155 2820 2960 165 1538 842 
Auf den Tag 216.7 148.5 155.8 8,7 80.9 $4.5 


stimmt, zu berechnen. Nach Crowther und Woodmann') ist es not- 
wendig, zwei- bis dreimal so groBe EiweiBgaben als Zulage zu geben, 
als in der Milch ausgeschieden werden, um wihrend der Lactation 
das Stickstoffgleichgewicht zu erhalten. Es war beabsichtigt, den 
Tieren ausreichende Nahrung zuzufiihren, um auch fiir die spitere 
Zeit der Lactation die volle Leistungsfihigkeit der Milchdriisen zu 
sichern. Im Sinne der Fragestellung lag es nicht, vom EiweiSminimum 
auszugehen, es sollte vielmehr erforscht werden, ob die zur Verwendung 
kommenden kiinstlichen Nihrstoffe das Futtereiweif in seiner vollen 
Leistungsfaihigkeit zu ersetzen vermégen, wie dies von Véltz?) neuerdings 
wieder vertreten wird. 


Beginn des Versuchs. 


Nachdem sich die Tiere etwa 4 Wochen lang an das Futter gewéhnt 
hatten und Veranderungen im Kérpergewicht nicht mehr eingetreten waren, 
wurden die Ziegen 1, 2, 3, 6 acht Tage vcr Beginn des Versuchs in die Zwangs- 
stalle gesperrt, die Ziegen 4 und 5 bewegten sich frei in Einzelstallen. Die 
Fiitterung erfolgte taglich dreimal, morgens um 7 Uhr, mittags um 12 Uhr 


1) Journ. of Agricult. Science 12, 40, 1922. 
®) Diese Zeitschr. 102, 220, 1920; vgl. auch Fiihlings Landw.-Ztg. 55, 
160, 1906. 
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und abends um 6 Uhr. Das Beifutter wurde mit heiBem Wasser angeriihrt, 
in zwei Gaben morgens und abends als Tranke gereicht, mittags nur Wasser 
gegeben; im ganzen wurden 9 Liter Wasser verabfolgt. Das Heu wurde in 
die Krippe geschiittet, zuweilen blieben geringe Reste (s. Tabelle 8S. 285), 
welche gesammelt wurden, um spater analysiert zu werden. Die Tranke 
wurde stets restlos aufgenommen. Morgens um 7 Uhr und abends um 6 Uhr 
wurde im AnschluB an die Fiitterung gemolken. 

Am 28. Juni wurde mit dem Aufsammeln von Harn, Kot und Milch 
begonnen. Die Untersuchung der Milch erstreckte sich auf die tagliche 
Bestimmung des Fettes nach Gerber und der Trockensubstanz im Glycerin- 
trockenschrank bei 105° in der aus den sinzelnen Tagesmelken hergestellten 
Mischmilch. AuBSerdem wurden den einzelnen Gemelken entsprechende 
aliquote Teile taglich gesammelt, um am Ende einer jeden Periode auf 
Mineralstoffe und Rohprotein (6,25 statt 6,37 g N wegen des Vergleichs 
mit dem Protein der Nahrung) untersucht zu werden. Der Milchzucker 
wurde unter der Bezeichnung stickstofffreie Extraktstoffe durch Differenz 
berechnet. Die Konservierung der Milch geschah mit Chloroform. Die 
Bestimmung des Kérpergewichts erfolgte am 28. Juni, am 4. Juli und vom 
13. Juli ab taglich. Ziege 6 erkrankte am Euter 3 Tage vor Beginn des 
Versuchs, wahrscheinlich infolge Insektenstiches, erholte sich jedoch in 
einigen Tagen, so daB am 7. Juli mit dem Avfsammeln der Stoffwechsel- 
produkte begonnen werden konnte. 


Periode I: Grundfutterperiode. 

Da die Tiere 8 Tage vor Beginn des Versuchs in die Zwangsstalle 
gebracht worden waren und die Futterrationen schon 5 Wochen lang er- 
hielten, war es unnétig, die ersten Tage als Vorperiode auszuschalten. 

In Tabelle LI sind die Ergebnisse der -Periode I hinsichtlich des Ertrages 
an Milch und Milchbestandteilen angefiihrt (s. S. 287). 


Menge und Gehalt der Mitch. 


1. Milchmenge und Trockensubstanz. Die tagliche Milcherzeugung 
zeigt keinen regelm&Bigen Verlauf, bald steigt sie an, bald fallt sie. Um 
einen besseren Uberblick iiber die Schwankungen zu gewinnen, wurden 
aus der Periode drei Abschnitte gebildet. Bei den Tieren 1, 2, 5 und 6 
verlauft die Produktion normal, d. h., die Menge nimmt mit fortschreitender 
Lactation trotz der taglichen Schwankungen von Woche zu Woche regel- 
ma&Big ab. Bei Ziege 1 tritt die Depression im letzten Drittel rascher ein, 
es macht sich vermutlich der am 18. Juli notwendig gewordene Wechsel im 
Melkpersonal nachteilig bemerkbar. Ziege 1 war schon von Beginn an 
schwierig auszumelken und erforderte eine geiibte Hand, bei Ziege 3 
stieg die Milchproduktion im zweiten Abschnitt unerwartet an, ob hier 
individuelle Eigenschaften mitwirken, wird schwierig zu entscheiden sein. 
Den Tieren war geniigend lange Zeit gelassen worden, sich an die anders- 
artige Fiitterungsweise zu gewéhnen (Ubergang von der Griin- zur Trocken- 
fiitterung); es hinterblieben nur geringe Heureste. Bei Ziege 4 kénnen 
aéuBere Einfliisse mitspielen, dies Tier fiihlte sich entschieden wohler, da 
es sich nicht im Zwangsstalle befand. Die Mittelzahlen wurden aus der 
ganzen 25 Tage wihrenden Periode, die absichtlich wegen des Personal- 
wechsels so lange ausgedehnt worden war, berechnet, so daB eine geniigende 
Ausgeglichenheit gewiahrleistet ist. Uber Rohprotein und Milchzucker ist 
nichts Wesentliches zu sagen (siehe Tabelle auf S. 289). 
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Harnstoff und Glykokoll als EiweiBersatz usw. 


Zusammensetzung der taglichen Sammelmilch. 
Periode I. 





Menge ~ Fy a, Rohprotein Fett Milchzucker 
|, Stofe | 


g | Proz. Proz. 8 Proz. g Proz. 8 Proz. 8 


Ziege 1. 1992 | 0,789 0472 940 2,95 58,75) 3,33 67,33 4,85 | 96,61 
Ziege 2 1683 |, 0,793 0,483 8,12 3,01 50,81 3,93 66,04 5,16 86,84 
Ziege 3. 2503 | 0,814) 0,509 12,74) 3,18 79,62 2,56 63,88 444 111,15 
Ziege 4. 1314 | 0,830 0,504) 6,75) 3,21 42,18 3,61 4984 461 6058 
Ziege 5 1425 | 0,871 0,486 6,93 3,03 43,31 3,63 51,52 462 | 65,84 
Ziege 6 1951 | 0,828 0,469) 915 2,93 | 57,18 3,61 69,72 486 | 94,82 


2. Fett. Ziege 6 lieferte die griéiBte Fettmenge, wihrend die fettreichste 
Milch von Ziege 2 erzeugt wurde. 

Die zutage getretenen, zum Teil erheblichen taglichen Schwankungen 
im Gehalt an Trockensubstanz und Fett unter sonst gleichen Verhialtnissen 
sind eine natiirliche Erscheinung und wurden nicht nur an einzelnen Tieren 
[C. v. Borries'), W. Fleischmann*)], sondern auch an ganzen Herden beob- 
achtet*). Die Stalltemperatur war keinen gréBeren nachteilig wirkenden 
Schwankungen ausgesetzt. 

Wirkung auf den Stoffwechsel. 

Mit dem Aufsammeln von Kot und Harn wurde ebenso wie bei der 
Milch ohne Vorperiode bei den Tieren 1, 2, 3 am 28. Juni, bei Ziege 6 wegen 
der Eutererkrankung am 7. Juli begcnnen. 

Uber die Menge des tiglich ausgeschiedenen Kotes, Harns und Harn- 
stickstoffs gibt die Tabelle IV Auskunft. 

Die Kottrockensubstanz in Prozenten des Frischkotes betrug bei 
Ziege 1: 38,35 Proz., bei Ziege 2: 39,77 Proz., bei Ziege 3: 40,42 Proz., 
bei Ziege 6: 39,11 Proz. In dem lufttrockenen Kot waren enthalten: 


Periode I. 





Ziege 1 Ziege 2 Ziege 3 Ziege 6 


Proz. absolut | Proz. | absolut Proz. | absolut) Proz. | absolut 


Trockensubstanz. 92,85 684,90 93,98 618,50 93,80 732,40 97,35 636,20 
Asche. ..... | 11,81 80,88) 12,90; 79,78) 12,21 | 89,43) 12,11 77,04 
Organ. Substanz. 81,04 555,04 81,08 501,48 81,59 597,60 85,24 542,29 
Gesamt-N.... 1,57 | 10,75) 1,73; 10,70 1,87! 13,69) 1,71 10,88 
Rohprc ire 9.81 67,18 10,84 | 67,04 11,66 85,39 10,68 67,94 
ReineiweiB ... 944 6465 1037 64,14 1081 79,17 10,00 65,32 
See a 0,37 2,53 0,47 291 O85 6,22 0,68 262 
EE on kk « 3,29 2253) 3,10) 19,17) 3,21 | 23,51) 3,33) 21,18 
Rohfaser ... . | 23,10 158,21 23,41 144,79 25,24 18493 26,48 168,40 
N-freie Extrakt- 

stoffe ..... | 4488 307,38 43,73 27047 41,47 303,73 44,75 284,69 
Pepsinunlésl. N . 1,01 6.91 0,98 6.05 116 852 1,05 6.67 
Rohprotein, 

pepsinunléslich 6.31 43,18 6,12 27,81 7,25 53,25 656 41,68 


1) Milchzeitung 9, 285, 1880. — *) Landw. Jahrb. 20, Erganzungsband IT, 
1891. — *%) Ber. d. milchwirtsch. Vers.-Station Raden 13, 1885. 
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290 E. Ungerer: 
Tab. 1V. Menge an Kot, Kottrockensubstanz, Harn u. Gesamtharnstickstoff 
Periode I. 
Kot, Kot, Harn. Harn. Kot, Kot, Harn- Harn. 
Tag frisch trocken | menge Ges.N frisch trocken menge Ges.*N 
~ ~ & ae s . ~ 
Ziege 1 Ziege 2 
28. VI. 1889 | 901,4 | 6720 | 20,01 | 1581 | 852,6 verschiittet 
29. VI. 2021 1019,5 8630 21,58 | 1504 | 753,6 | 86,20 | 24,93 
30. VI. 1852 659,3 4886 20,08 1353 566,2 | 2950 22,32 
1,.VIf. 2000 1157,2 10800 23,44 | 1623 810,3 | 3860 20,08 
2. VII. 1848 654,7 10300 18,48 1533 604,2 | 4830 18,28 
3. VII. 2293  865,1 5720 18,25 1758 669,8 | 4770 19,58 
4. VII. 1792 | 710,5 5235 18,32 1642 745,8 | 6650 21,66 
5. VII. 1753 602.3 6484 21,35 1661 632,6 | 7820 23,08 
6. VIL. 2003. 701,5 5910 18,59 1951 746,8 7900 20,39 
7. VIL. 1698 718,5 6830 21,74 1923 643,8 5770 25,43 
8. VII. 1734 624,4 5722 18,53 | 1728  619,5 | 5620 | 23,44 
9. VII. 1730  680,3 4828 21,11 1689 462.5 | 3740 20,69 
10. VII. 1828 679,6 5630 18,82 1556 520,3 | 6630 22,55 
11. VII. 1956 785,9 7500 21,03 1691 627,4 7840 21,04 
12. VII. 1772 780,8 4800 19,01 1587 598,3 4780 20,85 
13. VIL. 1985 | 720,8 7896 21,56 1761 656,4 6730 22,62 
14. VII. 1830 731,8 4625 18,21 1714 = 690,1 | 5820 20,17 
15. VII. 2426 847,0 7925 21,02 1736 653,7 | 6950 20,06 
16. VII. 1925 710,0 7000 17,98 1511 602,7 | 4720 22,75 
17. VII. 1961 749,6 6713 20,90 1706 648,7 | 4520 20,56 
18. VII. 2001 710,7 4925 18,17 1612 632,0 | 4750 22,50 
19. VII. 1628 486,8 5624 18,24] 1829 693,7 | 4825 20,87 
20. VII. 1647 662.3 5525 20,28] 1646 604,9 | 5750 = 20,38 
21. VII. 1596 621,65 5905 | 18,44] 1511 776,7 | 4810 21,39 
22. VIT. 1617 662,0 | 6660 17,07 1555 638,7 4750 23,23 
Mittel: | 1872 | 737,6 6&12 19,64 1655 658,2 | 5517 21,62 
Ziege 3 Ziege 6 
28. VI. 1643 | 881,6 7760 17,24 — _ — — 
29. VI. 2201 890,3 5850 18,73 _ — — — 
30. VI. 1988  779,0 4850 16,82 - _ = -- 
1. VIT. 1863 850,2 5760 18,20 — — ~ ~ 
2. VII. 1770 | 817,1 4920 =17,37 _ — — - 
3. VII. 1735 716,0 3810 10,11 — — _ — 
4. VIT. 1828  710,1 5980 18,04 — — — _ 
5. VII. 1872 738,5 3740 18,43 —- — ~ 
6. VII. 2131 829,4 5630 20,69 = — — _ 
7. VII. | 2213 834,8 4810 19,54 | 1782 | 631,8 1925 | 19,46 
8. VIL. 2018 780.3 7860 19,71 1943 795,8 2000 22,73 
9. VIT. 2103 842.4 3740 21,55 1767 599,3 1710 19,64 
10. VII. 2125 860,6 6580 20,90 | 1767 603,2 1988 | 22,97 
11. VII. | 2266 858,8 6800 20,92 | 1695  678,7 2865 | 22,14 
12. VII. 1985 737,9 4590 20,01 | 1629 692.5 1900 | 19,91 
13. VII. 1872 756.5 5680 19,96] 1511 617,4 2410 | 20,40 
14. VII. 1952 785,0 7730 20,08] 1599 646,8 2790 | 22,01 
15. VII. 1758 | 694,5 6880 17,17 | 1527  697,9 | 2215 | 19,77 
16. VIT. 1805 740.5 7840 20,93 | 1547 630,2 1900 | 17,26 
17. VII. 1960  794,1 3860 17,45] 1663 6194 1000 | 18,23 
18. VIT. 1930 726.9 4820 16,63 | 1667 661,2 1834 | 18,54 
19. VIT. 1955 731,3 3490 20,01 | 1682 637,3 1710 | 19,47 
20. VIT. 1875 750,1 4730 17,28 | 1620 635,8 2729 | 23,34 
21. VII. 1713 716.2 4850 19,43 |] 1601 628,7 3620 | 20,35 
22. VII. 1728 700,1 | 4800 19,30 | 1731  673,9 | 2919 | 20,35 
Mittel: 1932 780,8 | 5496 | 18,66 1670 653,2 2158 | 20,41 
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Tabelle V. 


Verwertung der N&ahrstoffe in Periode 


I. 





Einnahme 
ab Rest 


im Kot 


Verdaut . 
Verdauungs- 
koeftizient 


Einnahme . 
ab Rest . 


im Kot 


Verdaut . 
Verdauungs- 
koeffizient 


Einnahme . 
ab Rest. . 


“ sores 


° 34, 35 214,37| 196,73 250,51 226,65 226,4 


im Kot 
Verdaut . 
Verdauungs- 

koeffizient 


Einnahme 
ab Rest . 


im Kot 


Verdaut . 
Verdauungs- 
koeffizient 


. 42, 


‘! <a 
“Bee 


. 33,63 209,65 


. |42,30/ 264,37 243, 16/264,37/243,16 
.| O11 


. 10,88) 67 67,94 65,32 41,56 41,56 
e P 31 195,69 177, 16222,07 200,92 196,32 '18,51 


Aus Gesamt-N Aus Pepsin-HC! 
des Kotes unléshchem N 
Nach Amide 


Roh- Rohs Eiweif Stutzer 


protein EiweiS protein 
8 ~ ~ 8 


Ziege 1 
264.37 243, spss 37/243, 16 | 
0,54 054) v4 | 


53,83 i857 7 TapaG 242,72 
67,18 64,55 42,25 42,25 


21, 18 


31.15 
2,53 


10,7 





. 31,47 195,65) 178,07 221,58/200,47 196,50 18,62 
. 74,5 


73,4 | 84,0 | 826 
Ziege 2 
144.79 578,57/306, 90879,5 57 256,96 || 
0.46 288 230 288 230) 
44,33 276,69|254,66)276,69 254,66 | 


22.25 
10,70 67,04) 64,14) 47,68 47,68 2.91 


74,5 74,5 88,0 


22,45 
0,20 


Rohe 
fett 


Rohs 
faser 


57,31) 377,60 
0.10 1,10 
57,21\|376,50 
22.53 158,21 
34,68 218,29 
60,6 57.9 


67,21 341,10 
0,64 640 
66,57 ||334,70 


19,17 | 144,79), 





19,58 29,0108 8 211,92) 19,34 
748 82.7 813 76,6 86.9 
Ziege 3 


ceo ede 4 77,36 | 
18! 146 181 1,46) 


75.9 75.9 


24.05 
| 0,13 


47,40) 189,91 
71,2 | 56,7 


"9 


0.41 


,19) 391,28 
4,12 


870,67 
1,84 


| 868,83 


307,38 
561,45 
63,9 


790,15 

11,11 
779,04 
270.47 


508,57 


65,2 


924,58 
7,09 





76|275,90|299,76)275,90 || 
79.17, 49.25 49125 | 


23,92 


6,22 


‘71,78 387,16) 


23,51 184,93 





118,70 


| 71,5 71,5 | 71,3 | 83,5 | 82,1 | 75,9 78,1 


Ziege 6 

21,18 
0,05 
21,13 


2 62 9 


0,74 0,68 0,74) 0,68 
42,19 263,63/ 242 48 263,63/242 48 


42 74,2 73,0 | (842 828 744 876 


48,27 202,23 
67,2 52,2 
57,31)|377,60 
0,17 
21,18 168,40 


35,96 207,50 
62,9 55,2 


1,70. 
157,14) 375,90) 867,82 
| 284.69 


917,49 

303,73 

613,76 
66,4 


870,67 
2:85 


583,13 


67,2 


Die Verwertung des Grundfutters berechnet sich demnach in folgender 


Weise (s. Tabelle V): 


von jeder Ration in Abzug gebracht. 

Die Ausnutzung der Nahrstoffe ist im allgemeinen eine gut iiberein- 
stimmende. Die geringen Unterschiede in der EiweiBverarbeitung, nament- 
lich bei Ziege 3, werden nahezu ausgeglichen, wenn man die Stoffwechsel- 
produkte durch Bestimmung des in Pepsinsalzsiure unlislichen Stickstoffs 
des Kotes nach dem Beispiel Morgens') ausschaltet. 


1) L. V. St. 77, 51, 


1912. 


Die in jeder Periode gesammelten Heureste wurden 


Ziege 3 niitzt die 
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Rohfaser im geringeren MaBe aus, dies mu8 auf einer besonderen Eigen- 
schaft beruhen und kann nicht auf ein zu weites Eiwei8verhaltnis zuriick- 
gefiihrt werden (EiweiSverhaltnis 1: 4,4). 

Die Berechnung des Gehaltes der Ration an verdaulichem Starkewert, 
bezogen auf 1000 kg Lebendgewicht, findet sich in folgender Zusammen- 
stellung: 


Gehalt der Rationen an verdaulichen Nahrstoffen und Starkewert je 1000 kg 
Lebendgewicht, Periode I. 





N-freie : Eiwei®. Milch- 

Rob. Rohs Rein- Starke. oe 
Gewicht Fett Extrakt- . Amide ertrag je 
| faser “Stoffe Protein eiweif wert = 1000 ky 


kg kg kg kg kg kg kg kg Gesamt-N kg 


70 428/042 1985 1:480) 47.9 
55 5604 051 2148 1:411 446 
44 499 045 2160 1:443 63,53 
49 497 052 2368 1:491 | 5487 


Mittel: | 52.5 


Ziege 1 41,59 0,83 | 5.24 13,50 

2 . | 37,74 1,25 5,03 | 13,41 
3 . | 39,40) 1,22 | 5,12) 14,32 
6 35,62 1,01 5,82 16,45 


SV Or 


Auf 1 kg Milchtrockensubstanz kommen einschlieBlich des Erhaltungs- 
futters bei 


Ziege 1... . =. . 3,46kg Starkewert 
oe. 2 eee ee | la * 
Se eee < | oe - 
at Oe ay os ae a % 


Bis auf Ziege 3 sind die Starkewerte der Milchleistung gleichmaBig 
angepaBt. Da, wie auf S. 284 ausgefiihrt, 1 kg Milchtrockensubstanz im 
Durchschnitt 2,69 kg Starkewert erfordert, so hatte Ziege 3 im Vergleich 
zu den anderen Tieren 0,5 kg an Starkewert auf 1000 kg Lebendgewicht 
zu wenig erhalten; trotzdem war das Tier imstande, die Produktion wahrend 
der ganzen Periode auf einer beachtenswerten Héhe zu halten und noch 
iiber das Anfangsstadium hinauszusteigern. 

Fiir die Aufstellung der Stickstoffbilanzen sind mit Hilfe der vorher- 
gehenden Tabellen die erforderlichen Unterlagen geschaffen. Die taglichen 
Ein- und Ausgaben an Stickstoff waren folgende: 


Stickstoffbilanzen der Periode I. 














ll 


Ziege 3 Ziege 6 


|| Ziege 1 Ziege 2 

fee eee 42,22 44.33 48,04 42.19 
ee eee 10,75 10,70 13,69 10,88 
EE © Pe ig BR ; 31,47 33,63 34,35 31,31 
Davon im Harn ..... 19,64 21,62 18,66 20,41 

in der Milch...... 9,40 8,13 12,74 9,15 
Summe..... ee a 22,04 29,75 31,40 29,56 
AES RS age hp RR 2,43 3,88 2,95 1,75 
Gewichtszunahme je Tag . 22g 30g 7lg 25g 


Es fand also bei allen Tieren ein Gewinn am Ko6rper statt, der 1,75 
bis 3,8 g Stickstoff betrug; in der Tat hatten alle Tiere, mit Ausnahme 
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von Ziege 4, bei der keine Stoffwechselprodukte aufgefangen wurden, eine 
Kérpergewichtszunahme zu verzeichnen, die auf Fleisch- bzw. Fettansatz 
entfallen kann. Dariiber, ob beim ausgewachsenen Tier der iiber den Bedarf 
gefiitterte Stickstoff in Form von Fleisch zum Ansatz gelangt, sind die 
Ansichten geteilt. Wéahrend die Alteren Forscher') fanden, daB bei der 
Fiitterung ausgewachsener, in mittlerem Ernahrungszustand befindlicher 
Tiere kein nennenswerter Fleischansatz erfolgt, sondern es sich haupt- 
sichlich um eine Neubildung von Fett handelt, vermochten Friske*) und 
Pfeiffer und Friske*) an Hammeln unter allen Umstanden einen deutlichen 
Ansatz von Fleischsubstanz festzustellen. Ob diese Befunde, die an 
kastrierten Tieren vorgenommen waren, auf Ziegen zu tibertragen sind, 
kann nicht ohne weiteres entschieden werden, denn nach Ansicht Abder- 
haldens*) kann eine positive Stickstoffbilanz im Sinne eines EiweiBansatzes 
nur durch gleichzeitige Verfolgung der Schwefelbilanz gedeutet werden. 
Angenommen, der Ansatz bei den Tieren sei in Form von Fleisch erfolgt. 
Nach den Untersuchungen Kdhlers*) enthalt die fett- und aschefreie Fleisch- 
trockensubstanz 16,67 Proz. Stickstoff; auf frisches Fleisch mit 77 Proz. 
Wasser umgerechnet, ergibt sich bei den einzelnen Tieren ein Ansatz von: 
Ziege 1: 63,40g, Ziege 2: 101,0g, Ziege 3 76,9g, Ziege 6: 45,6g. Der 
aus der Kérpergewichtsvermehrung fiir den Tag berechnete Fleischansatz 
betrug bei Ziege 1: 22,0 g, Ziege 2: 29,6 g, Ziege 3: 71,2 g, Ziege 6: 25,0 g. 


Die positiven Stickstoffbilanzen wiirden somit eine wenn auch nicht 
genaue Erklarung in dem Kérperansatz finden und eine Bestatigung dafiir 
erbringen, da8 die Stickstoffretentionen durch Harnverluste bei der Versuchs- 
anstellung mit den Kiastenstiéllen nicht vorgetéuscht waren. Der Ersatz 
fiir die verloren gegangenen Substanzmengen an Haaren und Klauen ist 
dabei nicht beriicksichtigt worden. 


Periode If: Kleine Harnstoffersatzperiode. 


Die Fiitterung mit Harnstoff dauerte 21 Tage. Der Ersatz durch eine 
mittlere Gabe Harnstoff hat in der Weise stattgefunden, daB 7,28 g des 
nach Stutzer ermittelten verdaulichen Gesamtstickstoffs durch 16 g Harnstoff 
= 7,4g Stickstoff ersetzt wurden, wobei ich von der Voraussetzung der 
volistandigen Verdaulichkeit des Harnstoffs ausging. Um den Starkewert 
auf gleicher Héhe zu halten, wurden 100 g Zucker zugelegt. Die angegebenen 
7,28 g verdaulichen Stickstoffs setzen sich aus folgenden Futtermitteln 
zusammen : 


100g Hefe*). . . . . = 6,42¢ verdaulicher Gesamtstickstoff 
50 g Weizenschalen . 0,86 g “ - 


zusammen . . 7,28 g verdaulicher Gesamtstickstoff 


1) Kellner, Ernahrung d. landw. Nutztiere, 8. Aufl., S. 455, 1919. 

2) L. V. St. 71, 441, 1909. 

3) Ebendaselbst 74, 409, 1911. 

*) Lehrbuch der physiol. Chem., 2. Teil, 8S. 514, 1921. 

5) Zeitschr. f. physiol. Chem. 31, 499, 1901. 

*) Ich wahite in allen Fallen abgerundete Zahlen, um die Arbeit des 
Abwiegens zu erleichtern und Versehen vorzubeugen. 
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Der Harnstoffstickstoff wurde auf Rohprotein bezogen. Die Tiere 
erhielten demgemaéB folgende Rationen (s. Tabelle V1). 


Tabelle VI. 
Zusammensetzung der Ration der Periode II (Harnstoff). 





Y = = = 

ss 2s Z = = = ~ a . . 
$5 2§ = < 23 . e¢9i3 | 2. 
as == .* =: = s | = 
v2 a est or) Se za — ze: 
ef | £8 a] = |>3z) 2 22) 2 | = eg 
- 3 ss = 3 x | w 

2 r = Se ¥ | | — 
= ‘e) v Zz Ue om all | = | 


Ziege 1 und 6 
Heu . . . 1200g 1064.40) 971,76 21,19 132,00 83,28'122,40) 9,60/29,88/301,08/ 508,80 


Leinmebl . 150g 135,90) 119, 70 5,95 37,20 31,71) 34,20 2,97/14,88 13,68 53,91 
Weizensch. 150g 133,35) 124,92 2,96 18,47 16,28) 18,38) 0,09 4,41) 31,76 71,79 





Hafer. . . 200g 185,00) 177,98 3,52 21,98 19,98 21.98 — | 5,48) 20,50 130,02 
Zucker. . 150g 149,31] 14889 — _ — —|—|—| — |148,89 
Harnstoff . 16g) 15,93] 15,93, 7,40, 16,25 46,25) — |46,25, | — | — 
1683,89) 1559, 18)41,02 255,90| 197,50 196,96 58,91|54,65 367,02/913,41 
Ziege 2 
Heu . . . 1000) 887,00] 809,80/17,65|110,00| 69,40/102,00| 8,00/24,90) 250,90/424,00 


Leinmehl . 106 271.80 239,40 11,91 74,40 62,42 68,40 5,84 29.76 27,36 107,82 
Weizensch. 150) 133,90) 124,92 2,96, 18,47, 16,28) 18,38) 0,09 4,41 31,76 71,79 





Hater. . . 200g| 185,00) 177,98 3,52, 21,98 19,98 21,98) — 5,48 20,50 130,02 
Zucker. 1904) 149,31| 148,89 — | — — | — |148,89 
Harastoff . 164) 15,93, 15,93) 7,40, 46,25 46,25) — |4625 — | — | — 
1642,94 1516,92 43,44/271,10|214,33 210,76 60,09 64,55 330,52 882,52 

Ziege 3 
Heu . . . 1200g//1064,40| 971,76/21,19|132,00| 83,28/122,40) 9,60/29,88/301,08 508,80 


Leinmebl . 300g 271,80, 239,40/11.91 74.40 62.42 68,40 5,84/29.76 27.36 107,82 
Weizensch. 150g 133,90 124.92) 2.96 18.47 16,28 18,38 0,09 4.41 31.76 71.79 


Hafer. . . 200g/ 185,00) 177,98) 3,52 21, 98 19.98 21,98 — | 5,48) 20,50 130,02 
Zucker . . 150g)) 149,31) 148,89) — | — —_ — | — /|148,89 
Harnstoff . 6g 15,93) 15. 93) 7 40 46,25 46,25 — 46, 6,25) —_-i— _ 





||1720,34|1678,88|46,98| 293, 10/228, 21/231,16/61,78|69,53|380,70 967,32 


Ziege 4 und 5 


a ds 800 g | 709,60) 647,84/14,16) 88,00) 55,50) 81,60 6,40)19,92 200,72 329,20 
Leinmebl . 150g) 135,90 119. 70 5.95 37,20, 31,71) 34.20 2,97 14.88 13,68 53,91 
Weizensch. 150g) 133,35) 124'92 2'96 18.47 16,28) 18.38 0,09 441 31,76 71,79 


Hater... 200g) 185,00 177,98, 3,52 21,98 19,98 21,98 — 5,48 20,50 130,02 
Zucker . . 190g) 149,31) 148,89 — | — | — | — — |— | — 148,89 
Hamstof . 16g, 15,93, 15,93 7,40 46,25 46,25) — 4625 — | — — 





1329,09| 1235,26/33,99)211,90| 169,72) 156,16|55,71 44,69 266,66|733,81 


Der Harnstoff wurde in Wasser geliést auf das Heu gegossen, so da 
eine gleichmaéBige Aufnahme gesichert schien. 

Die Ertrige an Milch und Milchbestandteilen sind in der folgenden 
Tabelle VII, S. 295, aufgefiihrt. 


Wirkung auf Menge und Gehalt der Milch. 
1. Milchmenge und Trockensubstanz. Die Tiere antworteten auf die 
Harnstoff-Fiitterung sofort mit einer Verminderung der Milchmenge, welche 
schon am ersten Tage deutlich bemerkbar war. Der Ertrag sank standig 
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weiter, bei Ziege 1 verhaltnisméBig rascher als bei den anderen Tieren, 
es schien, als ob der Harnstoff die Milchdriise ungiinstig beeinfluBt hatte; 
nur bei Ziege 6 stieg die Milchmenge gegen Ende der Periode wieder leicht 
an, ohne indessen die Héhe in dem ersten Abschnitt zu erreichen. Ich hielt 
es fiir richtiger, bei der Berechnung der anzubringenden Korrektur infolge 
fortschreitender Lactation die Ubergangstage von einer Periode zur anderen 
wie sonst iiblich nicht auszuschalten, um auf diese Weise einen einheitlichen 
Uberblick iiber das Lactationsstadium zu gewinnen, zumal die Tiere nicht 
in gleichem Sinne auf die Harnstoffbeifiitterung reagierten. In keiner Weise 
ist hier ein giinstiger EinfluB auf die Milchproduktion zu erkennen gewesen, 
wie ihn V6éltz und Hansen bei ihren Versuchen mit Milchkiihen beobachteten. 
Bei den Voltzschen') Versuchen trat die Wirkung der Harnstoffzulage 
zu einem proteinreichen Futter schon am dritten Tage voll in Erscheinung, 
der Mehrertrag aus | kg Harnstoff betrug z. B. bei der Kuh Nr. 5 10,13 kg 
Milch. 

2. Fett. Eine Steigerung des prozentigen Fettgehaltes bei Ziege 1, 
3, 4, 5 ist unverkennbar. Die Fettmengen bleiben nahezu auf der gleichen 
Hohe, iiberschreiten aber nicht die in Periode 1 gefundenen Zahlen. Dieser 
giinstige EinfluB auf die Fettprozente stimmt mit den von Morgen*) ge- 
machten Beobachtungen iiberein. 

Rohprotein und Milchzucker wurden aus der Sammelmilch bestimmt. 


Periode II. 





Mineral- a. Robprotein J Milchzucker 


Menge stoffe 


8 Proz. | Proz. 8 . , | Proz. -_ 


1465 0,845 , Ris : 2,86 4,75 69,59 
1463 0,855 71 | 3,29 97 | 4,91 | 71,83 
2029 0,889 0,516 104 3,22 | 65, ‘ | OY, 4,94 (100,20 
1181 0,925 0,518 | 6,12 3,23 ‘ , 439 51,85 
1170 | 0,900 | 0,509 5,96 3,18 ’ . 63) 447 52,30 
1860 0,817 0453 845 2,83 52, 3,60 67,28 5,13 | 95,42 
3. Rohprotein. Die Unterschiede im prozentigen Rohproteingehalt 


sind sehr gering. Es ist eine unerhebliche Zunahme festzustellen. Die 
absoluten Zahlen haben im wechselndem MaBe stiandig abgenommen. 


Uber die Milchzuckermenge ist nichts Besonderes zu sagen. 
Die Stalltemperatur war keinen gréBeren Schwankungen unterworfen. 


Wirkung auf den Stoffwechsel. 
Uber die Stoffwechselprodukte in der Periode II gibt die Tabelle VIII, 
S. 299, Auskunft. Die fiinf ersten Tage fielen als Vorperiode von der 
Berechnung der Mittelzahlen aus. 
Der getrocknete Kot hatte folgende Zusammensetzung: 


1) Diese Zeitschr. 130, 341, 1922. 
2) a. a. O., S. 160. 
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Periode II. 


Ziege 1 Ziege 2 “ Ziege 3 Ziege 6 














Proz. absolut ‘Proz. aboctat Proz._ |absolut Pros. absolut 


Trockensubstanz .. . . . |97,97.599,8097,98 604,24 96,34 644,51 96,28 606,60 


Asche .. . . « « | 10,15 60,87 12,60 76,13 11,98 77,21.10,68 64,78 
Organische Substanz . . . |87,82 526,74 85,38 515,86 84,36 543,70 85,60 519,25 
Gesamt-N ....... .| 1,70 10,19 1,86) 11,24 1,88) 12,11) 1,76) 10,67 
Rohprotein . . . . . . . . |10,62 63,6911,61, 70,20 11,75) 75,7211,00 66,72 
ReineiweiB ...... . . |10,37 62,19 10,37 62,65 10,62 68,45 9,75 59,14 
CS aS ~ « « « | 0,25 1,49) 1,25) 7,55) 1,13) 7,28) 1,13) 7,28 
Rohfett. ........ . | 3,11) 18,65) 2,90) 17,52) 2.71) 17,46) 3,03) 18,37 
Rohfaser ie a . . . 26,95 161,6427,42 165,67 28,32 182,52 27,33 165,78 
N-freie Extraktstoffe . . . 47,14 282,74 43,44'262,46 41,36 266,5644,24 268,35 
Pepsinunléslicher N. . . . | 1,07 6,41) 1,08 6,52) 1,12) 7,21) 1,06 6,42 


Rohprotein, pepsinunléslich 6,68 40,06) 6,50 40.7 75| 7,00, 45,06) 6,62 40,12 


Die Kottrockensubstanz betrug bei Ziege 1: 42,97 Proz., Ziege 2: 
44,31 Proz., Ziege 3: 44,48 Proz., Ziege 6: 43,18 Proz. in Prozenten des 
Frischkotes, war also gréBer als in der Grundfutterperiode. 


Uber die Verwertung der Niahrstoffe gibt Tabelle IX, 8. 300, einen 


Uberblick. Der Gehalt an Starkewert ergibt sich aus den verdauten Nahr- 
stoffen. 











Periode II. 
- & Fan Nfrei BE Milch- 
Gewicht! Fett Rob- [Extrakt, Robe. Eiweif | Amide | ‘Surte verhattnis rtrag je 
} stoffe haw 1000 kg 
ke | be | ke | ke | ke | he | ke | ke MOON ig 

— —~— r —— — — = —— —+- = —- 
Ziege 1 . | 40,51 0,86 4,83 15,57 4,63 823 140 2006 1: 6.77 36,0 
, 2 . | 37,87 123 431 | 1631 5,30 489/141 2188 1:5,.99) 386 
39,06 1,30 | 4,79 | 17,47 543 405 138 28338 1:61 | 51,9 


aw 
3 
s 


1,03 5,67 | 18,33 | 5,38 3891 | 1,47 23,87 1:6,71 534 
Mittel: | 45,0 





Mit Hilfe der vorhergehenden Tabellen sind fiir die Aufstellung der 
Stickstoffbilanzen die Unterlagen geschaffen. 


Stickstoffbilanzen der Periode II. 


























Ziege 1 Ziege 2 Bs 3 Ziege 6 
N im Futter... . 40,33 43,34 46,04 40,73 
Mw tin Hed . i. 4 10,19 | 11,24 1211 | 10,67 
Verdaut ....../] 3014 | 3210 34,10 | 3005 
Davon im Harn . . 20,15 | 21,97 2059 | 19,83 
inder Milch ... 751 | 7,71 10, 47 8.45 
eee ee | 3765 28.68 31,06 | 2828 
res I 2,49 2,42 3,04 1,77 
Gewichtsabnahme je 
Se ee 5lg +62 lé6g 39g 
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Tabelle VIII. Menge an Kot, Kottrockensubstanz, Harn und 
Gesamtharnstickstoff. Periode II. 





Z Kot Kot Harn. Harn- Kot Kot Harn- 
|| frisch | trocken menge Ges.«N frisch trocken | menge 
ee 8 é 8 & 8 


Ziege 1 Ziege 2 
Mittel der 1872 | 7876 | 6512 19,64 | 1655 6582 5517 21,62 


Peri 
23. VII. 1562  580,4 8994 21,69 1723 669,9 7900 22,53 
24. VII. 1479 586,1 6880 21,69 1518 648,2 6760 24,70 
25. VII. 1420 644,7 6717 25,69 1413 630,1 5920 24,72 
26. VII. 1233 578,4 5840 19,49 1468 4720 22,18 
27. VII. 1308 578,3 4855 18,10 1468 4580 22,44 


28. VII. 1400 -613,8 5918 21,64 1454 515i 5430 =—-21,60 
29. VII. 1501 622.0 6480 19,02 1468 344, 5840 20.55 
30. VII. 1388 608.8 6875 21,24 1487 599.5 5920 21,55 

. VII. 1242 547,1 5730 18,94 1313 4480 22.29 
VIIL 1505 655.5 6540 | 20,01 1411 4790 21,65 
VIII. 1528) 669,6 7915 19,76 1386 5330 22,40 
VILL. 1360 751.7 5972 19,87 1458 5120 21,41 
VIII. 1408 | 630,2 5790 20,99 1434 5220 20,65 
VIII. 1415)! 629,1 6330 19,63 1397 638,4 5750 22,33 
VIII. 1315) 566,5 5865 19,27 1333 602,1 5390 21,10 
VIII. | 1447 | 643,9 5674 19,21 1325 654.8 5740 20,80 
VIII. | 1432 | 606.5 6849 | 21,03 1365 624.4 5545 20,40 
VIIL. | 1653 | 676.8 7398 | 20,77 1330 | 676.5 5980 21,16 
. VITT. | 1260 | 532,9 5714 19,03 1481 611.4 5430 20,81 
. VIII. || 1753 | 657,5 6000 19,84 1342 | 637,2 5280 | 22,98 
. VITT. | 1646 | 625,1 6250 | 22,15 | 1388 | 626,1 5300 23,28 
Mittel: | 1436 616,2 | 6319 | 20,15 | 1392 616,7 | 5409 | 21,97 


Vorperiode 


ow 
— 


b, ° 
me bo te tS 


bo Ort & + 
Py . 


ae 
eo 


1. 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 
9. 
10 
ll 
12 





Ziege 3 Ziege € 
egg 1932 | 780.8 6496 18,66 1670 §=653,.2 2158 20,41 
23. VII. 1594 | 637,2 5830 23,99 1713 661,0 3884 21,45 
24. VII. 1530 | 630.8 4690 24,12 1454 594.1 3800, 20.84 
25. VII. 1586 | 710.7 4880 19,29 1403 601,6 | 3790 | 23,90 
26. VII. | 1500 | 666,7 4830 22,02 1452 640,2 | 4400! 20.66 
27. VII. 1487 | 670,1 4560 21,18 1369 583,6 2420 20,28 


28. VII. 1670 | 750,3 3900 19,52 1467 620.5 3711 19,82 
29. VII. 1620 | 699.9 4680 20,19 1579 | 676.5 4900 19,28 
30. VII. 1672 | 704,5 4750 19,17 1449 609.0 3620 20.40 
31. VIL. 1590  +688,2 4350 19,94 1496 628.0 3680 18,96 
. VITT. | 1552 | 614,2 4410 20,58 1502 673.3 4455 19,18 
VIII. 1625) 692.4 5470 20,16 1447 545.4 3770 17,93 
VIII. 1372) 634.4 3920 20,97 1362 600,1 | 3824 20,36 
VIII. 1398 | 655.4 4000 18,87 1487 634.3 3680 22.64 
VIII. | 1606 | 733,3 4400 20,66 1456 621.2 2916) 21,67 
VIII. | 1472 | 677.7 3350 20,44 1434 631.7 3403 20,48 
VIII. 1457 | 676,3 4600 20,50 1382 642,0 3371 18,95 
VIII. 1490) 690,7 4950 21,13 1436 625.5 4167 18,38 
VIII. 1599) 693,2 3850 19,54 1382 | 631,7 3300 19,56 
. VIII. 1411 649,6 4730 21,71 1567 685.3 4683 19.49 
. VITI. | 1259 +616,6 5250 20,93 1447 636.8 | 4000 20.84 
.VITT. 1103 538,4 5500 24,08 1452 654.7 3420 19,38 
| 


“Mittel: | 1504 | 669,0 | 4615 | 20,59 ] 1459 | 630,0 3775 | 19,83 


Vorperiode 





—_ — 
PH SOPH Mm wt — 
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Tabelle IX. 





Verwertung der Niahrstoffe in Periode II. 





Einnahme . 
ab Rest = 


im Kot . 


Verdaut . 
Verdauungs- 
koeffizient 


Einnahme . 


ab Rest . 


im Kot . . 
« 32,10 200,28) 147,55/229,73| 169,45 213,93 52,48 46,89 163,40) 617,65 


74,1 74,1 70,2 | 84,9 | 80,6 


Verdaut . 
Verdauungs: 
koeffizient 


Einnahme . 


ab Rest . 


im Kot .. 
. 34, ane 158,40 243, 31) 181,80 225,20 54,07 51, 00} 187,43 | 682,27 


. 73,7 | | a37 69,84 84,4 | 80,2 


Verdaut . 
Verdauungs- 
koeffizient 


Einnahme . | 
ab Rest - 

40,72 254,06) 195, Saebt Oali06 28 
im Kot . = 


Verdaut . 
Verdauungs- 
koeffizient 


Z Aus Gesamt-N Aus Pepsin-HCl 

= des Kotes unléslichem N 

= 

$ Roh- Rohs : . 

5 protein Eiweif protein Eiweif 

g ~ & s | - 
Ziege 1 


41,02/255,90) 196,96/255,90) 196,96 
0,69) 4,25 387) 4,25) 3,87 

,33 251,65) 193,09 251,65) 193,09 | 
10,19 63,69) 62,19 40,06| 40,06 | 


30,24 /187,96) 130,90/211,59 153,03 | 
/74,9 | 74,9 | 67,8 | 841 79,4 


Ziege 2 
43,44/271, 10) 10|210,76 
0,10, 0,62) 0,52 0,62) 0,52 
43,34/270,48)210,20 270,48 210,20 
11,24) 70,20 62,65 40,75) 40,75 








Ziege 3 
46,98)293, 10 231,16/293, 10/231, 16 
. | 0,77) 4,73, 4,30] 4,73 £30, 


46,21) 288,37 )/226,86/288,37 "4508 — 


12,11 75,72) 68,45) 45,06) 45,06 


Ziege 6 
41,02 255,90 196,96 — 196,96 
0,30 184 168 1,68 


10,67 66,72 59.14 40,12 40,12 


Nefreie 
Nach ||Amide Rohs Rob+ Pytrakt. 
Stuteer fett | faser  gtoffe 


& g ~ 


— |58,91/54,65!/367,02) 913.41 
— 0,38 0,96) 9,60 16,64 
— 58,53)|53,69 357,42) 896,77 
— | 1,49/18,65 161,64 282,74 
194.8 57,04 35,04 195,70) 614,03 


| 774 974 653 54,7 | 703 


— |60,09'/64,55 330,52) 882,51 
— | 0,06) 014 140 240 
— 60,03, 64,41 329,12) 880,11 
— | 7,55 17,52 165,67/| 262,46 


79,1 874 72,8 49,65) 70,2 


61,78) 69,53 |380,70) 967,32 
0,43/ 1,07) 10,75. 18,49 
61,35 ||68,46|/379,95) 948,83 
7.28 |17,46|| 182,52 266,56 


78,1 88,1 |74,5 | / 493 |) 719 


— ||58,91||54,65/367,02\| 913,41 
— || 0,16) 0,42) 4,20) 7,22 
\|58,75) 54,23 | 362,82 | 906,19 

7,56 18,37, 165,78 268,35 





- | 30,05) 187,34) 136, aps. 94/155, 16 196,3 /51,17)35 186)| 197,04 637,84 


‘las | | 73,7 | 69,7 | 84,2 | 79,5 


77,2 87,1 66,1 || 54,3 70,4 


Zunachst sei auf die ausgeschiedenen Kot- und Harnmengen hingewiesen. 
In der ersten Periode wurden gréBere Mengen eines wasserhaltigen Kotes 


ausgeschieden. 


Die prozentige Kottrockensubstanz war in der Harnstoff- 


periode durchweg gréBer als in der Grundfutterperiode. Dies steht im 
Widerspruch zu den Befunden Scheunerts'), welcher gerade in den Harnstoff- 
perioden gréBere und wasserreichere Kotmnegen feststellte. Scheunert 
macht die diuretische Wirkung des Harnstoffs fiir das Auftreten der wasser- 
reicheren Kotmassen verantwortlich. 

Die Harnmengen bewegten sich in beiden Perioden auf ungefahr der 
gleichen Héhe, nur bei Ziege 6 trat eine Zunahme auf. Fiir die Beurteilung 


1) Diese Zeitschr. 138, 137, 1922. 
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und Vergleichung der Verdauungskoeffizienten des Rohproteins und EiweiB 
wurde die Bestimmung aus dem pepsinsalzsiiureunléslichen Gesamt- und 
ReineiweiSstickstoff zugrunde gelegt'). 

Wenn man die Verdauungskoeffizienten der beiden Perioden mit- 
einander vergleicht, sieht man, daB alle Nahrstoffe ziemlich gleichmaBig 
verdaut wurden. Die Verdauungswerte fiir die Rohfaser in der Harnstoff- 
periode sind nur scheinbar niedriger, auBerdem sind die Unterschiede nur 
gering. Durch den Fortfall der rohfaserfreien Hefe wurde die Ration 
prozentual rohfaserreicher, ebenso miissen die Verdauungskoeffizienten fiir 
Reineiwei8 niedriger ausfallen, als in der Grundfutterperiode, da ja im 
Reineiwei8 der Harnstoffstickstoff beim Ersatz der Hefe unberiicksichtigt 
geblieben ist. Die Harnstoffiitterung hat jedenfalls die Verdauung nicht in 
ungiinstiger Weise beeinfluBt. Die bisherigen Feststellungen einer Harnstoff- 
verfiitterung ergeben iibereinstimmend, da8 der Harnstoff die Verdaulichkeit 
in Fallen, wo vorher eine Depression eingetreten war, beférdert *). 

Die Stickstoffbilanzen sind iiberall positiv, wenn auch schwicher als 
in der Grundfutterperiode, gleichwohl vermochte der Harnstoff das Stickstoff - 
gleichgewicht zu bewahren. Bei allen Tieren, mit Ausnahme von Ziege 2, 
ging mit der Harnstoffverfiitterung eine geringe Kérpergewichtsabnahme 
Hand in Hand, die bei Ziege 1 taglich rund 51g, bei Ziege 3: 16g, bei 
Ziege 6: 39 g betrug. Es ist aber dabei in Betracht zu ziehen, daB die Tiere 
in der Harnstoffperiode einen trockeneren Kot absetzten, so daB also die 
Kérpergewichtsabnahme auf einen geringeren Wassergehalt des noch nicht 
ausgeschiedenen Frischkotes zuriickzufiihren sein kénnte. Die Kérper- 
gewichtsangaben allein vermégen daher kein genaues Bild iiber den EiweiB- 
umsatz zu geben. Es ist stets das Ergebnis der Stickstoffbilanz in Parallele 
zu ziehen. Die aufgetretene positive Bilanz kann als solche erst richtig 
gedeutet werden, wenn das Ergebnis der auf die Harnstoffiitterung folgenden 
Grundfutterperiode vorliegt. Aus den Mittelzahlen der beiden die Harnstoff- 
periode einschlieBenden Grundfutterperioden ist eine bessere Ausgeglichen- 
heit der durch Harnverdunstung entstandenen Fehler méglich. Immerhin 
14Bt sich schon jetzt eine Berechnung aufstellen, ob eine Verwertung des 
Harnstoffstickstoffs im Sinne der EiweiBsynthese durch die Pansenbakterien 
stattgefunden hat (die positiven Bilanzen wiirden darauf hinweisen), oder 
ob der Harnstoff den Organismus unverarbeitet verlassen hatte. Hierzu 
ist erforderlich, anzunehmen, da8 in der Harnstoffperiode bei gleichbleibender 
Gesamtstickstoffverfiitterung dieselbe Stickstoffmenge zur Ausscheidung 
gelangt wire wie in der ersten Periode. 

Ziege 1 schied aus in PeriodeI 19,64g N taglich im Harn 
se » 2 See wo » ” 


also mehr in Periode II 0,51 g N taglich im Harn. 


In Periode II sind infolge geringerer Stickstoffaufnahme durch die 
Futterreste im Futter 1,89 g Stickstoff weniger aufgenommen und im Kot 
0,56 g Stickstoff weniger abgesetzt, daher in Periode II 1,53 g Stickstoff 
weniger verdaut worden. Infolgedessen wurden im Harn in Periode II 
1,33 + 0,51 = 1,84g Stickstoff mehr ausgeschieden als in Periode I, 
d.h., von den 7,4g Harnstoffstickstoff haben 1,84g den Organismus 


1) Journ. f. Landwirtschaft 31, 221, 1883; 338, 149, 1885; 34, 425, 
1886. Ztschr. f. physiol. Chem. 10, 170 u. 561, 1886; 11, 1, 1887. 
2) Morgen, Voltz und Honcamp, a. a. O. 
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unverwertet verlassen, dies ergibt eine Ausnutzung von 75,3 Proz.; die 
gleiche Berechnung, auf die tibrigen Tiere bezogen, stellt sich wie folgt: 


bei Ziege 1 eine Mehrausscheidung von 1,84g N = 75,3 Proz. Verwertung 
2 


” ” - ” ” ” 1,88 z£ N = 74,6 ” ” 
, ” 3 %° ” ” 2,16 £ N => 71,1 ry ” 
” ” 6 ” ” ” 0,78 £ N = 89,4 ” ” 


Mittelzahl der vier Ziegen 77,5 Proz. Verwertung 

Die Ziegen hatten daher den Harnstoff im Mittel zu 77 Proz. ver- 
wertet, dies ist etwas weniger als Vdltz’') Befund, dessen Harnstoffverwertung 
85 Proz. betrug (Versuche mit Hammeln). Der Harnstoff hat demnach 
im Einklang mit den Ergebnissen von V éltz und Honcamp*) und im Gegensatz 
zu der Ansicht Scheunerts*)‘eiweiBersetzend oder wenigstens eiweiBsparend 
gewirkt. 

Es bleibt noch iibrig, der Frage naherzutreten, ob und in welchem 
Ma8e der Harnstoffstickstoff an der Milchleistung beteiligt ist. Fiir die 
Berechnung der fiir die Milch verfiigbaren Stickstoffmenge mu8B man vom 
Minimalbedarf an Eiwei8 fiir die Lebenshaltung ausgehen. Diesen Minimal- 
bedarf fiir die in diesem Versuch benutzten Tiere zu ermitteln, lag nicht 
im Sinne der Aufgabe, es ist ausreichend hieriiber gearbeitet worden. 
[Kiihn*) und Kellner) 0,55 bis 0,65 kg, Morgen*) 0,4 kg.] Die Kopenhagener 7) 
Versuche gehen allerdings von einem noch geringeren Minimalbedarf aus. 

Ich will meinen Berechnungen die mittlere Zahl von 0,5 kg verdaulichen 
EiweiBes, entsprechend 80 g Stickstoff je 1000 kg Lebendgewicht, zugrunde 
legen. Die Berechnung ist aus der Tabelle auf 8. 303 und 304 zu ersehen. 
Zur Berechnung wurde die prozentige Ausnutzung des im Futter zugefiihrten 
und nach Ausschaltung des zum Ansatz gelangten verdauten, fiir die Milch 
verfiigbaren Stickstoffs des Reineiwei8 herangezogen®). Aus der Tabelle 
ist zu entnehmen, daB in der Grundfutterperiode bei Ziege 1 die Verwertung 
des ProduktionseiweiB 41,4 Proz. betrug. Unter Zugrundelegung dieser 
Zahl berechnet sich fiir die Periode II ein Bedarf von 18,15 g Stickstoff. 
Da fiir die Milch aber nur 15,12 g Stickstoff zur Verfiigung standen, wurden 
durch die verfiitterte Menge von 16g Harnstoff 3,03 g Stickstoff ersetzt. 
Dieselbe Berechnung, fiir die iibrigen Ziegen ausgefiihrt, ergibt: 








Ersetzt durch 








Bedarf an N Zur Vertiigung 16 g Harnstoff 
Ziegol .....!| 18,15 | 15,12 3,03 
pee re | 22,35 18,15 4,20 
aes a ae 20,85 19,18 1,67 
Rictidtenace 22,04 17.24 4,80 


Im Mittel der vier Tiere 3,42N = 21,35 EiweiB. 


In der Milch wurden im Mittel 48,14 g Protein ausgeschieden, so da8 
44 Proz. des Milcheiwei8 durch Harnstoff ersetzt wurden. Diese Zahlen 


1) a.a.O. — *) a.a.O. — 4%) aca. O. — *) L. V. St. 44, 257, 1894. — 
5) Ebendaselbst 47, 257, 1896. — *) Ebendaselbst 66, 63, 1907; 68, 367, 
1908. — 7) Biedermanns Zentralbl. 37, 393, 1908. — *) Die prozentigen 
Verwertungszahlen sind sehr verschieden und schwanken z. B. in den 
Versuchen Morgens fiir Grundfutter in derselben Versuchsreihe von 40 
bis 70. Diese Schwankungen sind nach Morgen durch die Stellung der 
Perioden bedingt. 
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liegen etwas héher als diejenigen Morgens'), welcher bei seinen Asparagin- 
und Ammonacetatversuchen eine Verwertung von 23,7 bis 42,0 Proz., im 
Mittel 32,2 Proz. fand. In friiheren Jahren wurden &hnliche Zahlen ge- 
funden (37 bis 45 Proz.). 

Das bisherige Ergebnis dieser Periode kann dahin gedeutet werden — 
und dies ist berews auch von anderer Seite geschehen*) —, daB der Harnstofj 
als teilweiser Ersatz des EiweiB bei der Mélchproduktion und beim Stofi- 
umsatz Verwendung gefunden hat. 


Periode III: Grundfutterperiode. 

Der Harnstoffperiode folgte eine l4tagige Periode, in der dasselbe 
Grundfutter gereicht wurde wie in der Periode I (s. Tabelle II, 8. 283). 

Die Ertrige an Milch und Milchbestandteilen sind in Tabelle X zu- 
sammengestellt. 

Wirkung auf Menge und Gehalt der Milch. 

1. Milchmenge und Trockensubstanz. Bei Ziege 1 vermochte der Futter- 
wechsel nicht, das starke Sinken aufzuhalten, die Abnahme war stetig 
und gleichmaBig, ohne sprunghafte Unterschiede. Ahnlich verhielten sich 
die Ziegen 2, 5 und 6. Dieses stetige Absinken, auch in der zweiten Grund- 
futterperiode kénnte als Beweis angesehen werden, daB der Harnstoff 
eiweiBsparend oder eiweiBvertretend gewirkt hatte. Diese dauernde, durch 
alle Perioden sich hinziehende Abnahme ware dann als eine Wirkung der 
fortschreitenden Lactation zu betrachten. Hatte der Harnstoff nicht eiweiB - 
ersetzend gewirkt, so hatte das durch das Weglassen der Hefe in der zweiten 
Periode bedingte eiweiBarmere Futter eine Verminderung in der Milch- 
leistung hervorgerufen, diedurch die darauf folgende Grundfutterperiode hatte 
behoben werden miissen. Eine Steigerung der Milchproduktion hatte alsdann 
eintreten miissen. Dies trifft bei Ziege 3 im zweiten Abschnitt der Periode III 
in geringem MaBe zu, bei Ziege 4 wurde sogar das Ergebnis der Hauptperiode 
iiberholt. Die beiden sich widersprechenden Resultate waren der Grund 
dafiir, daB von dem Ausschalten einer Vorperiode Abstand genommen wurde. 

2. Fettgehalt. Bei Ziege 2 ist eine geringe Zunahme im prozentigen 
Fettgehalt wahrzunehmen. auch die Fettmenge hat bei diesem Tier die in 
der vorangegangenen Periode gefundenen Zahlen iiberschritten, vermutlich 
als Folge der eiweiBreicheren Grundfutterration. Im allgemeinen weichen 
die Mittelzahlen von dem Ergebnis der Periode II nur unwesentlich ab. 

Der Gehalt an Rohprotein und Milchzucker ergibt sich aus der Gesamt- 
analyse. 

Periode III. 





- + a. Robprotein Fett Milchzucker 
stoffe ‘ 


g Proz. Proz. g Proz. 2 Proz. 2 Proz. g 


1. 1207 0,758 0,573 692 3,58 43,25 3,61 | 43,61 4,47 
2 1402 0,921 0,543 7,61 339 47,56 429 60.24 4,82 
3. 1902 0856 0556 1057 347 66,06 290 5424 4,73 
4. 1188 0885 0560 665 3,50 4156 420 4987 4,53 
5 1151 0,898 0,526 6,05 3,28 37,81 4,03 4646 4,56 
6 1746 0,786 0460 8,03 287 50,18 3,69 64,99 4,96 


1) L. V. St. 75, 279, 1911. 
2) Versuche von Voltz, Hansen, Honcamp und Morgen, a. a. O. 
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Die Prozentzahlen fiir Rohprotein haben eine Zunahme erfahren, die 
absoluten sind nahezu unverindert geblieben. Uber die Veriinderung des 
Milchzuckers ist nichts Wesentliches zu berichten. 


Wirkung auf den Stoffumsatz. 
Uber die Stoffwechselprodukte der Grundfutterperiode III ist das 
Nétige aus der Tabelle XI, S. 309, zu ersehen. Auf die Vorperiode wurden 


wiederum 5 Tage angerechnet. 
In der Kottrockensubstanz waren folgende Einzelbestandteile: 





Ziege 1 Ziege 2 Ziege 3 Ziege 6 





Proz. | absolut || Proz. | absolut Proz. absolut Proz. | absolut 
Li i 


Trockensubstanz. 95,34 632,40 95,93 658,50 95,69 651,60 96,35 627,70 
(ae yee 1154 7297 1243 81,85 12,81 8347 11,50 72,18 
Organ. Substanz. | 83,80 529,95 83,50 549,84 82,88 540,04 85,85 532,60 
Gesamt-N.... 183 11,57 1,86) 12,25' 195 12,70 1,75) 10,98 


Rohprotein .. . | 11,44) 72,35 11,62 76,51 12,18 | 79,36 10,94 68,67 
ReineiweiB ... 10,37 65.58 10,68 7032 1088 70,89 10,06 63,14 
ae 1,07 6.77 094 6,19 1,30 847 O88 5,52 
ee 6's Se cneis 3,11 19,79 263) 17,31 3,05; 19,87 3,39 21,27 
Rohfaser ... . | 27,91 176,50 | 27,46 180,80 21,38 139,31 22,15 139,03 
N-freie Extrakt- 

stoffe . . . . . 41,34 26143 41,78 275,21) 46,27 301,45 48,37 303,62 
Pepsinunlésl. N . 1,07 6,76 1,16 7,63 1,21 7,88 1.06 6,65 
Pepsinunlésliches 

helpostein *,: 6,68 | 47,75 7,25 47,68 7,56 4925 6,62 41,56 


Die Kottrockensubstanz in Prozenten des Frischkotes betrug bei 
Ziege 1: 42,33 Proz., bei Ziege 2: 42,31 Proz., bei Ziege 3: 42,33 Proz., 
bei Ziege 6: 41,71 Proz. Es wurde demnach wieder mehr Frischkot mit 
einem gréBeren Wassergehalt ausgeschieden, die Tiere haben an Kérper- 
gewicht zugenommen. Die Verwertung der Nahrstoffe ergibt nach Abzug 
der Futterreste folgende Zahlen (Tabelle XII, 8. 310): 

Ziege 6 hinterlieB geringe Futterreste, auch trat bei diesem Tier eine 
Verdauungsdepression der Rohfaser und der stickstofffreien Extraktstoffe 
ein. Die Ursache hierfiir 148t sich nicht feststellen, da die Verdauungs- 
koeffizienten der tibrigen Nahrstoffe ein ganz normales Bild boten. 

Aus den Verdauungskoeffizienten berechnet sich dann der Starkewert 
der Ration wie folgt: 


Periode ITI. 





N-freie | oat Milch- 
: Roh: Rohs —_ .. | Stirkes Fiweif. . 
ovens Fett fanee — protein EiweiB Amide | wort verhaltnis 9 
ausGes.-) 
kg kg kg kg kg kg kg kg " kg 


Ziege 1 . 41,47 0,90 484 1469 463 428 035 | 2089 1:5,01 29,1 
. | 39,05 | 1,27 3.86 | 13,41 | 5,19 | 4.77 042 | 2033 1:420 35,9 
3 . | 40,00 1,30 624 | 14.24 | 5,53 514 039 | 2382 1:454 47.5 
6. 35,48 0,99 | 6,57 | 15,61 | 5,39/ 496 043 | 28,70 1:4.91 49.2 
Mittel: 404 


Das Eiwei8verhiltnis hat sich nicht verschoben. 





Tabelle XI. 
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Periode ITI. 


Menge an Kot, Kottrockensubstanz, Harn und 
Gesamtharnstickstoff. 





Harn- 
menge 


~ 


1 
6319 
7445 
4882 
6374 
5840 
6394 
6500 
6650 
4950 
5850 
6930 
5750 
7325 
6180 
5800 


6215 | 


3 

4615 
4930 
3350 
4250 
4180 
4000 


3700 
4285 
4020 
4750 
4320 
4400 
3920 
4600 
4750 


Kot Kot 
Tag frisch trocken 
g "<5 
Ziege 
Mittel det | 1436 | 616,2 
13. VIII. 1398 577.9 
14. VIII. 1453 = +647,1 
15. VIIT. 1528 656,9 
16. VIII. 1637 669,4 
17. VIII. 1638 760,9 
18. VIII. 1653 766,7 
19. VIII. 1640 704,1] 
20. VILI. 1558 646.9 
21. VIL. 1604 663,6 
22. VIII. 1454 614,7 
23. VITI. 1531 657.6 
24. VIII. 1573 663,3 
25. VIII. 1575 663,4 
26. VIII. 1516 686,4 
Mittel: 1567  663,3 
Ziege 

Mitel der 1504 669,0 
13. VIII. 1290 603,9 
14. VIII. 1484 668,5 
15. VIII. 1657 706,4 

16. VIII. 1789 745,4 | 

17. VIII. 1630. 681,6 | 

18. VIII. | 1593 = 676,6 | 
19. VITT. | 1615 685,60 
20. VIII. 1600  668,2 

21. VOI. 1620 687,0 | 
22. VIII. | 1685 = =707,7 
23. VIII. | 1552 = =—-693,2 
24. VIII. 1650 692,7 
25. VIII. | 1559 | =737,1 
26. VIII. 1554 682,9 

Mittel: 1602 | 681,0 | 4324 


Harn- 
Ges«N 


20,15 
20,04 
20,56 
19,49 
20,49 


19,22 


19,15 
20,08 
20,06 
19,31 
20,33 
21,11 
20,76 
20,09 
21,25 


20,24 


20,59 
21,97 
21,56 
20,24 
20,38 
20,86 
20,46 
20,95 
20,88 
21,30 
20,58 
20,29 
20,82 
20,79 
20,86 


20,77 





Kot 
frisch 
e 


1392 
1600 
1677 
1643 
1763 
1573 
1643 
1630 
1660 
1741 
1566 
1630 
1546 
1567 
1615 


1622 


1459 


1498 
1452 
1547 
1622 
1592 
1757 
1442 
1529 
1752 
1716 
1622 
1448 
1377 
1531 
1562 


| 


Kot Harn- 
trocken menge 
g z 

Ziege 2 
616.7 5409 
723,1 4450 
746,1 4320 
692.8 6520 
734.4 5450 
654.5 5100 
692.2 4760 
688,3 4920 
678,4 4470 
741,6 5790 
675.0 | 5420 
681.6 5620 

| 667.5 6060 
656.0 5000 
697.3 5320 
686,5 | 5262 


Ziege 6 
630,0 3775 


646,0 2908 
632,0 3000 
666.4 3950 
658,4 3900 
| 667,9 | 3000 
696,2 4200 
601,9 3500 
627.4 4318 
687,2 3470 
| 645.8 3250 
| 701.5 3420 
625.7 3615 
612.7 3340 
658.3 3260 
651,5 3597 


Harn- 
Ges.N 
s 


21,97 
18,87 
21,89 
23,04 
22,42 
22,61 


21,08 
20,55 
22,55 
22,52 
22,43 
22,46 
22,06 
22,40 
22,49 
22,06 


Vorperiode 


19,83 
18,01 
20,86 
22,61 
20,64 
18,81 


18,36 
19,83 
20,65 
18,69 
19,54 
19,53 
20,88 
20,88 
18,93 


19,70 


Vorperiode 


Fiir die Aufstellung der Stickstoffbilanz sind folgende Zahlen maB- 


gebend: 


Stickstoffbilanzen der Periode ITT. 





N im Futter 


N im Kot .. 


Verdaut 


Davon im Harn . 
in der Milch . 


Summe 
SS er ae oe a 
Gewichtszunahme je Tag . 


Ziege 1 


42,30 
11,57 
30,73 
20.24 


27,16 
3,57 


Ziege 2 


44,79 
12,25 
32,54 
22,06 
7,61 
29,67 
2,87 
85g 


| 


Ziege 3 


48.18 
12,70 
35,48 
20,77 
10,57 
31.34 
4,14 
672g 


Ziege 6 


42,30 
10,98 
31,32 
19,70 
8,03 
27,73 
3,59 
48¢ 





a 























chen: er eer tts 
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Tabelle XII. Verwertung der Nahrstoffe in der Periode III. 





Aus Gesamt-N Aus Pepsin-HCl 
des Kotes unléslichem N || N-freie 
|| Nach Amide) Robe | Roby Extrakt- 





we Gesamt-N 


_protein| EiweiB Lf Eiwei8 | Stutzer feser || fett || stofie 
os 8 x g g 8 8 r 
Ziege 1 
Einnahme . 42,30 264,37 243,16 264,37 243,16 21,18 377,60)|57,31 870.67 
Im Kot = 11,57 72,35 65,58 42.25 42,25 6.77 176,50)| 19,79 261,43 
Verdaut . . 30,73 192,02)177,58 222,12 200,91 196,76) 14,71) 201,10 37,52) 609,24 
Verd: , 
Kocfhizient . 72,6 72,6 | 73,0 84,0 | 826 74,4 68,0 | 533 655 | 69.9 
Ziege 2 
Einnahme . 44,79'279,57 256,96279,57 256,96 22.45 |341.10 67,21 790,15 
Im Kot . . 12,25] 76,51 70,32) 47,68, 47,68 6,19/|180,80, 17,31, 275,20 
Verdaut . . 32,54 203,06) 186,64 231,89 209.28 213,62 16,26 160,30) 49,90) 514,95 
Verdauungs+ 


koeffizient . 72,6 72,6 | 72,6 || 82,9 815 | 764 |724 48,1 | 74,2 || 65,2 
Ziege 3 


Einnahme , )48,33)301,57/277,36(301,57 277,36 24,05'/391,28))72,19)) 874,95 
Ab Rest. | 0,15, 095 0,87, 0.95 0.87 0,08 217, 021 3,74 
48, 18 300,62 276,49 300,62 276,49 23,97 389,11) 71,98 871,21 
Im Kot . . 12,70, 79,36 70,89 49.25 49.25, 8,47. 139,31 19,87, 301,45 
Verdaut . . 35,48/221,26 205,70)251,37 227,24 226,90) 15,50 249,80 52,11 569,76 
Vv . 
Sectnt . |73,6 | 73,6 | 74,4 | 83,6 82.2 | 75,5 |64,4 | 62,2 |72,4 || 65,4 
Ziege 6 
Einnahme . |42,30/264,37|243,16/264,37/243,16 21,18\|377,60!57,31) 870,67 
Im Kot . . |10,98) 68,67) 63,14) 41,56 41,56) ———_5,52/| 139,03) 21,27) 303,62 
Verdaut . . 31,32)195,70 180,02 222,81 201,60 196,76 15,66 238,57 36,04) 567,05 
Verdauungs- 


koetfizient ./74,0 || 74,0 74,1 842 82,9 744 73,9 63,1 (629 | 65,1 


Die Bilanzen sind, wie nicht anders zu erwarten, iiberall positiv. 

Die Harnstoffperiode war von zwei Grundfutterperioden eingeschlossen. 
Das Mittel des Stickstoffansatzes aus diesen beiden Perioden gibt dann 
diejenige Stickstoffmenge an, welche die Tiere verwertet hatten, wenn die 
Fiitterungsweise in der Harnstoffperiode bei gleichbleibendem Stickstoff- 
gehalt unverindert geblieben wire. 

Es wurden angesetzt bei 





In Periode I Periode III Mittel | Im Periode II (also + oder — 
Ziege 1 . . | 2,43 3,57 3,00 2,49 — 0,51 
= ee 3,88 | 2,87 3,38 2.42 — 0,96 
ss 2,95 4,14 3,54 3,04 — 0.50 
6 1,75 3,59 2.67 1,77  —0,90 
Mittel | —0,71 


Es hatte demnach der Harnstoff im Vergleich zu einem eiweifreichen 
Grundjutter zu einem geringen Stickstoffverlust gefiihrt, der verstdndlich ist, 
weil, wie oben ausgefiihrt wurde, der Harnstoff zu einem gewissen Prozentsatz 
ohne Verwertung durch die Nieren ausgeschieden wurde. Dies dndert aber nichts 
an der Tatsache, daB der Harnstoff in einem bestimmten Umfange vom 
Organismus zur Produktion von Milch oder Kérpersubstanz verwertet worden ist. 
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Periode IV: GroBe Harnstoffperiode. 
Tabelle XIII: Zusammensetzung der Ration der Periode IV (Harnstoff). 





~ a = 
. = = = 
es $e Z Py $3 D = Fo 3 2s 
Sa aa = S i= - ws v Z pal 
at <= = => 5 A 4 4 - = - st 
> 2 ce = * 8S rs) ee <= = —* sc 
re -) Cea Z & >s3 c £ 6 <= $f 
='s ‘ = <= = <s C} 7" 
ee EA 2 _ 36 . zs x [4 = 
. ~ baal =x >. =x 


— 1 und 6 
Heu . . .1000g 887,00 809,80/17,65|110,00 69,40) 102,00) 8,00/24,90/250,90/ 424.00 
Leinmehl . 150g 135,90 119,70) 5,95) 37,20 31,71! 34,20) 2,97/14,88) 13,68) 53.91 
Weizensch. 50g 44,45 41,64 0,99) 6,16, 5,43 6,13} 0,03 1,47 10,50, 23,98 
Hater. . . 200g 185,00 177,98 an 21 98) 19,98) 21,98, | 5,48) 20,50 130,02 


Zucker 150—400 g 
Mittel 260 258,80 258,08, — _— —_ —|—i-— — |258,08 


Hamstoff . 254| 24,89 24,89/11,55_ 72,19 72,19 — |7219)-— | —| — 
1536,04) 1432,0039,66 247,53 198,71/164,31 83,19 46,73 295,58 889,99 
Ziege 2 
Heu . . . 800g) 709,60 647,84|14,16) 88,00) 55,50) 81,60| 6,40) 19,92/200,72)329,20 
Leinmehl . 300g 221,80 239,40/11,01 74,40 62,42) 68,40, 5,84.29,76 27,36 107,82 
Weizensch. 50g, 4445 41,64 0,99 6,16 5.43 6,13) 0,03 1,47 10,50) 23,98 





Hater. . . 200g 185.00 177.98 3.52 21.98 19.98 21.98 — 5.48. 20,50'130.02 

Zucker, wie oben| 258.80 258.08 — _ — — — - /258,08 

Harnstoff . 25g 2489 248911,55 72,19 7219 — 72.19 | on) om 

444.54) 1389,83/42, 13) 262,73 215,52 178,11 84,46 56,63 257,08 849,00 
Ziege 3 

Heu . . . 1000g! 887,00! 809,80/17,65/110,00| 69,40/102,00| 8,00 24,90/250,90 424.00 


Leinmehl . 300g 221, 80 239. 40 11,91 74,40) 62,42) 68,40 5,84 29,76 227,36 107,82 
Weizensch. 50g 4445 41,64) 0,99) 6,16) 5, 43, 6,13) 0,03, 1,47) 10,59, 23,98 


Hafer. . . 200g 185,00) 177,98! 3,52) 21.98 19,98) at 98 — 5,48) 20,50'130,02 
Zucker, wie oben’ 258,80) 258,08 — —_— — —_— '258,08 
Harnstoff . 254 24,89) 2489 11,55) 72,19) 72.) 19 _— 72) 19) —_ —_i— 


162194) 1551,79 45,62/284,73 229,42) 198,51 86,06/61,61 309,35 943,90 


Ziege 4 und 5 

Heu ... 600g 532,20) 485,88 10,59 66,00 41,64) 61,20 4,8 (14,94 150,54 254,40 
Leinmehl . 150g 135,90 119,70 5,95 37,20 31,71) 34,20 2.971488 13,68 53,91 
Weizensch. 50g 4445) 41,64, 0,99 6,16 5,43) 6,13 0,03 147 10,59 23,98 
Hafer. . . 200g 185,00 177,98) 3,52 21,98 19,98) 2198 — 548 20,50 130,02 
Zucker, wie oben 258,80 258,08) — _— -— _— — — 258,08 
Harnstof. 25g, 24,89 24891155 72,19 72,19 — 72,19 — _ —_ 

1181,24 1108,17|/32,60)/ 203,53 170,97 123,51 79,99 36,77 195,31/720,39 


An die Grundfutterperiode schloB sich eine Harnstoffperiode mit einem 
starkeren Ersatz des verdaulichen Gesamtstickstoffs an. Bekanntlich war 
die Verwertbarkeit des Harnstoffs in der zweiten Periode nicht quantitativ, 
ein Teil verlieB den Organismus durch die Nieren. Es lag die Vermutung 
nahe, daB die Kohlehydratmenge nicht ausreichte, den Harnstoff in Bakterien- 
eiweiB umzuwandeln. Es wurde daher versucht, durch steigende Gaben 
von Zucker dieser Frage naherzutreten. Es wurden ersetzt: 


100g Hefe. . .. . = 6,42g verdaulichen Gesamtstickstoffs 
150g W eizenschalen . = 2,59¢ »» o 
200g Heu. .....= 2,22g = 2 


zusammen = 11,23 g verdaulichen Gesamtstickstoffs 
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Periode IV. 


Ertrage an Mil: 


ahe 





Mittel d. Periode III 


27. 
28. 
29. 
30. 
31. 

l. 


9 
~ 


Mittel d. 1. Abschn. 


3. 
4. 
5. 
6. 


— 


‘. 


8. 


9. 


Mittel d. 2. Abschn. 
10. 


11. 


12. 


13. 
14. 
15. 
16. 


Mittel d. 


Aa 
18. 
19. 
20. 
21. 
22. 
23. 


Teg 


VIII. 
VILL. 
VILL. 
VIII. 
VIII. 
IX. 

IX. 


IX. 
IX. 
IX. 


IX. 
IX. 


IX. 
IX. 
IX. 
IX. 
IX. 
IX. 
IX. 
3. Abschn. 


IX. 
IX. 
IX. 
IX. 
IX. 
IX, 
IX. 


Mittel d. 4, Abschn. 


24. IX. 
25. TX. 
26. IX. 
27. TX. 
28. TX. 
29. IX. 
30. TX. 


Milchmenge 
Ziege 
1 2 3 4 5 6 
ae e g g 
1207 1402 1902 1188 1151 1746 
1050 1324 1780 1068 1013 1579 
943 | 1248 1790) 956 952) 1531 
987 1245 1779| 1002 871 | 1428 
975 1212 1834) 992 950) 1561 
975 1295 1864 1092 975) 1534 
937 1271 1705 919 937! 1733 
934 1225 1816 | 1007 956 | 1626 
971 | 1260 | 1796 | 1005 | 951 1570 
975 | 1200 1712/ 1002} 896 1616 
963 | 1246 1837) 936| 913 1618 
901 1146 1755| 868| 879 1494 
854 1167 1760) 988) 868 1519 
841 1101 1668 988| 863 1558 
711 | 1085 1599| 940| 833 1528) 
848 | 1084 1564 | 939| 826 | 1572 
870 1147 | 1699 | 952 | 868 | 1559 
768 1141 | 1662| 867) 855 | 1546 
859 1122 1643 899| 834 | 1479 
828 1048 1633) 994 876) 1582 
857 1084 1454) 972 884) 1452 
879 1044 | 1581) 996 862 1490 
855 1272| 1686 | 970| 891 1662 
788 | 966 | 1686| 971 | 897 | 1577, 
883 | 1099 | 1621 958 | 871 | 1541 
856 1089 1694 | 1001 | 950 | 1660 
881 | 1189 1708 982! 950/ 1574 
933 1065 1722 914 866 | 1558 
744 1031 | 1690 812) 844 1465 
919 1167 1534 959) 820 1493 
958 1089 1533 911 | 830) 1509 
917 | 1192 | 1429 | 832 | 879 | 1626 | 
879 | 1119 | 1616 | 916 | 877 1555 
882 1041 | 1508 832) 863 1577 
814 1043 1611 895 897 1491 
879 1108 | 1739 1066 904 1573 
791 1124 1741 1063 858 1664 
888 1145 1694 993 873 1576 
821 1043 1646 945 904 1594 
765 908 | 1683 769 | 876 | 1533 
885 | 1059 | 1659 | 928 | 882 | 1578 


Mittel d. 5. Abscbn. | 
| | | 
874 1186 1678 9538 890 1559 


Mittel d. Periode IV 


3,61 
3,85 
4,05 
4,05 
4,20 
3,70 


| 4,30 


4,15 
4,04 


4,00 
3,60 
3,80 
4,20 
3,85 
4,20 
4,40 


4,00 


4,50 
3,85 
4,05 
3,90 
3,60 
3,70 
3,45 
8,90 


3,90 
3,60 
3,95 
4,10 
3,75 
4,15 
3,50 


Ziege 


~ 


43,61 


40,50 
38,25 
40,00 
40,96 
36,25 
40,20 
38,75 
39,67 


39,00 
34,75 
34,24 


34,75 


34,50 
| 33,00 
33,46 
33,45 


32,52 


32,52 
| 27,11 
32,37 


33,44 
32,66 
| 36,85 
30,54 
| 34,45 
| 39,55 
| 33,00 


| 34,36 


| 35,75 
| 33,75 
| 44,25 
38,50 
44,00 
37,75 
32,90 


Proz 


4,29 


4,60 
4,70 
4,40 
4,55 
4,75 
4,60 
4,75 


4,61 


4,85 
4,65 
4,60 
4,90 
4,95 
5,00 
5,15 
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38,13 


85,77 


60,24 
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5S) 
52.80 
z= @ 
53.60 
54,35 
55,2 
Tx 
55.72 
57.8) 
21.S0 
551M 
52.00 
51,2 


56S 


03.39 


$4.05 
52. yf 
454 
40.10 
51 A 
57.% 


46." 


43,7) 
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2,90 


3,30 


3,49 
3,30 
3,20 
3,10 
3,20 
3,30 
3,20 


3,15 
3,20 
3,10 
3,50 
2,95 
3,35 
3,45 
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2,95 
3,25 
3,30 
3,15 


3,15 


3,25 
3,00 
3,50 
2,40 
2,40 
2.65 
3,05 
2,89 


3,18 
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IV. 
iichbestandteilen der Harnstoffperiode. 
=e Stall. 
Ziege tempe- 
3 4 5 6 ratur 
Prog 8 Proz. 2g Proz. 8 Proz. 8 Grad 
2.90 54,24 4,20 49,87 4,03 46,46 3,69 64,69 17%, 
3,30 58,83 4,40 47,00 4,40 44,65 3,75 59,20 16%, 
3.45 61,75 4,95 47,45 4,30 41,00 3,50 53,70 17 
3,30 58,70 4,80 47,50 4,25 37,00 3,40 48,50 16% 
3,20 58,75 4,80 47,75 4,40 41,80 3,65 57,15 17 
3,10 | 57,80 4,30 44,25 5,10 48,00 3,40 52,23 18%, 
3,20 | 54,55 4,80 44,00 4,35 41,52 3,95 69,50 18', 
3,30 60,00 5,10 51,50 4,45 42,50 3,45 56,05 18h, 
3,20 58,63 4,74 47,06 4,47 46,72 3,59 56,62 
3.15 | 54,00 5,05 50,75 3,95 35,45 3,45 55,73 18 
3.20 | 58,85 4,50 42,00 4,00 36,52 3,70 59,92 17% 
3,10 | 54,45 4,75 41,00 4,15 36,45 3,25 48,51 17 
3,50 | 61,65 4,85 47,85 4,30 37,30 3,40 51,55 16% 
2,95 | 49,23 4,65 46,00 4,25 36,32 3,75 47,60 15%, 
3,35 53,50 5,15 48,45 4,25 35,50 3,50 55,05 15 
345 | 54,00 5,45 51,00 t 4,45 36,35 3,55 55,87 14% 
324 | 55,09 4,91 46,72 4,19 | 36,29 8,58 58,46 
3,75 62,45 4,75 41,00 4,25 36,40 3,55 55,00 14 
1,35 55,10 4,85 42,50 4,20 35,00 3,60 53,25 14 
3,60 58,95 4,90 48,75 4,00 35,04 3,70 60,23 15% 
#35 48,72 4,90 47,50 3,85 34,00 3,55 51,70 15% 
3,55 56,12 4,90 48,85 3,90 33,70 3,55 | 53,00 14% 
3,10 52,43 4,45 44,10 3,75 33,50 3.20 | 53,30 14, 
2,80 | 47,25 4,45 43,15 3,75 33,50 3,30 52,01 14 
3,36 54,48 4,74 45,12 8,96 84.44 8,49 54,06 
3,30 55,96 4,75 47,55 3,35 31,75 3,25 54,00 14 
3,10 53,00 4,75 46,60 3,40 32,30 3,35 51,31 14 
3,00 51,66 4,70 43,00 4,05 35,00 3.65 56,90 13% 
2,95 49,90 4,45 36,10 4,00 33,76 3,70 55,75 13% 
3,25 49.90 4,80 45,75 4,55 37,25 3,80 56,75 13% 
3,30 50,69 4,20 38,05 4,00 33,20 3,60 54,36 14%, 
3,15 45,01 4,40 | 36,55 4,20 | 36,73 3,50 57,00 14% 
3,15 50,87 4,58 41,94 8,94 28 8,538 55,15 
3,25 49,00 5,45 | 45,00 4,15 36,85 3,35 | 52,90 13% 
3,00 48,48 4,65 42,55 4,35 39,00 3,35 50,00 13 
3,50 60,90 4,70 50,15 4,10 37,00 3,80 56,80 12 
2,40 41,84 4.35 | 40,75 3,85 33,00 3,35 55,75 11% 
2.40 40,75 4,40 | 43,70 3,85 33,60 3,30 52,00 13 
2,65 45,25 4,35 | 41,00 3,85 34,95 3,35 53,50 13 
3,05 | 51,49 5,50 | 42,05 3,70 32,35 3,35 51,25 13 
289 | 48,24 4,71 43,60 3.96 35,25 3,39 58,17 
3,18 58,46 4,75 44,89 4,11 36,52 3,51 54,49 15 
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314 E. Ungerer: 

Tabelle Xj 

Periode IV. Ertrage an Mile} , 

Trockensubstanz 
Zieye 
Tag 1 2 3 4 

Pros. g Proz. 2 Proz. P Proz. ra Proz é 

Mittel d. Periode 11] 12,42 149,9 13,42 188.5 11,96 227.5 18,11 155,8 12,76 14), 
27. VIII. 12,61 132,6) 13,48 | 178,8' 12,71 226,3 13,81 147,6 13,32 135 
28. VIII. 12,78 | 120,9 || 13,65  170,0 12,55 224,8 14,12  134,2 13,03 124 
29. VIII. 12,89 127,0 13,60 157,0 12,47 221,5 14,09 142,1 13,28 115 

30. VIII. 12,70 | 123,6) 13,66 165,8 12,02 220.4 13,75 136,2 13,11 124 
31. VIII. 12,40 118,1 13,70 177,5 12,23 228,1 14,03  144,5 13,07 124) 

i: 2. 12,69 118,3) 13,60 173,0) 12,31 210,0 14,06 128,2 13,00 [22) 

2. IX. 12,93 121,0 14,01 171,6 12,35 (222,2 14,29 144,0 13,15 125 
Mittel d.1.Abschn. 12,71 | 123,1 13,67 170.5 12,38 | 221,9 14,02 139.6 13,14 124, 
3. IX. 12,71 133,8 14,00 168,0 12,22 209,9 13,95 140,1 12,59 112) 

4. IX. 12,27 118,1 13,53 168,7 12,05 221,5 13,20 123,1 12,60 115 

5. IX. 12,43 112,7 13,68 157,0 12,18 223,6 14,07 121,9 12,95 113 

6. TX. 12,82 110,0 13,77 160,3 12,39 218,0 13,69 135,0 13,08 11: 

7. IX. 12,99 109,0 14,13 156,0 12,25 204,0 13,96 137,7, 13,06 113 

8. IX. 12,92 104,7 14,07 152,9 12,58 204,3 14,40 135,4 12,86 107 

9. IX. 12,93 109,8 14,13 153,4 12,56 196,8 14,48 135,8 13,09 107 
Mittel d.2.Abschn. 12,72 | 114,0 18,90 159,5 12,82/211,2 18,96 183.0 12.75 111, 
10. TX. 13,67 105,0 14,14 161,8 13,01 216,5 14,39 124,0 13,46 115) 

11. TX. 12,66 108,3 14,42 162,0 12,62 207,5 14,11 126,0 13,11 109 
12. IX. 12,97 106.9 14,54 152,5 12,68 207,0 14,36 142.3 12,92 113) 

13. IX. 12,04 103,1 14,16 153,7 12,49 181,6 14,52 141,2 12,80 113 

14. IX. 12,74 106,2 14,07 147,0 12,50 197,6 14,20 141,8 12,75 LIN) 
15. TX. 12,49 106,9 13,61 173,3 12,47 210,3 13,67 132,6 12,56 II). 

16. TX. 12,64 99,5 13,81 | 133,6 12,06 203,0 13,98 135,9 12,39 LI 
Mittel d.3.Abschn. 12,74 | 105,1 14,11 | 154,8 12,57 | 208,4 14,17 | 134,5 12,86 IIL 
17. TX. 12,81 109,6 12,83 150,7 12,51 212,1 14,18 142,0 12,12 115, 

18. TX. 12,62 111,8 13,69 162,8 12,41 212,0 14,33 140.3 12,15 115 

19. IX. 12,79 119,0 13,52 144,3) 12,04 208,0 14,41 132,0 12,98 112) 

20. IX. 13,34 99,0 14,17 146,1 12,18 205,9 14,44 117,6 12,90 10S, 

21. IX. 12,66 116,2) 13,65 159,5 12,52 192,1 14,29 136,0 13,53 110 
22. IX. 13,05 125,0 13,53  147,3) 12,65 194,0 13,54 122,6 12,55 104) 
___ 23. TX. | - 12,46 (114,6 13,21 158,0° 12,47 178,2 14,17 117,8) 12,94 115 
Mittel d 4 Absebn. 12,82 118,6 18,51 159,5 12,39 200,38 14,19 129,8 12,88 111 
24. IX. 13,08 115,6 13,43 140,0 12,49 188,0 15,44 127,9 13,09 115. 
25. IX. 13,10  106,0 14,03 146.3 12,50 200,0 14,52 130,0 12,81 115 
26. TX. 14,03 124,2 13,89 153,5 12,70 221,0 13,95 148,8 12,84 116! 
27. IX. 14,09 111,5 13,82 156,6 11,89 207,0 15,20 162,0 12,58 107, 

28. IX. 14,22 126,2 13,01 149,0 11,66 197,9 13,53 134,0 12,58 109. 
29. IX. 13,68 112,1 13,49 141,1 12,00 197,5 14,23 134,3 12,20 [11 
30. IX. 13,32 | 102,0 14,49 | 131,0 12,44 209,6 15,43 118,2. 12,45 | 109, 
Mittel d. 5. Abschn. 18,64 114,0 13,74 145.4 12,24 | 203.0 14,61 | 136,5 12,65 III. 
Mittel d. Periode IV 12,93 113,9 13,79  156,6 12,87 210.2 14,19 134,7 12,86 11%, 
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12,29 


12,25 
11,95 
11,98 
12,07 
11,99 
12,45 
11,67 


MB12,05 


11,95 
11,82 
11,92 
11,67 
12,23 
12,02 
12,09 
11,96 


12,28 
12,11 
12,10 
12,05 
12,08 
11,73 
11,79 
12,02 


11,76 
11,83 
11,96 
12,13 
12,07 
11,95 
12,09 
11,97 


11,89 
11,78 
12,12 
11,89 
11,54 
11,61 
11,91 


11,82 


11,96 
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ortsetzung). 
iichbestandteilen der Harnstoffperiode. 
m4 Korpergewicht Stall- 
Zucker || Ziege tempe- 
6 i 1 2 3 4 5 6 ratur 
Proz g g kg | kg kg kg kg kg Grad 
12.29 214,7 4147 39,07 40.00 38,78 36,47 35,48 17% 
12,25 193,0 150 42,00 39.53 40,06 38,67 36,58 35,40 16% 
11,95 183, 1 41,59 38,51 39,71 38,20 36,10 34,80 17 
11,98 171,0 41,55 38,52 38,77 38,40 35,48 34,92 16%, 
2,07 189,0 40,91 38,56 39,70 38,00 35,80 34,66 17 
11,99 183,6 40,79 38,92 39,87 38,00 35,84 35,51 18%, 
12,45 216.0 40,91 39,57 38,71 37,48 35,60 35,69 18! 2 
11,67 189,9 41,44 | 39,00 39,41 | 38,95 | 36,00 | 35,69 18%, 
Bi205 186,5 41,31 38,66 39,46 37,96 35,91 35,24 
11.95 | 193,5 200 41,59 39,21 39,86 38,63 35,81 35,60 i8 
11,82 191,2 41,45 39,34 39.77 38,50 35,88 35,45 17 ly 
11,92 178,4 40,60 37,82 38,84 37,16 34,58 34,28 17 
11,67 | 177,0 40,45 37,65 38,73 37,00 34,60 34,57 6% 
12,23 190.8 39,67 37,69 38,59 38,00 35,50 33,97 15! 2 
12,02 184,0 40,08 38,27 38,27 37,37 35,10 34,30 15 
12,09 190,0 40,21 37,48 37,04 37,35 34,90 34,38 14% 
11,96 | 186,4 40,56 38,21 38,73 37,73 35,19 34,66 
12,28 190,0 250 40,34 37,67 37,46 37,12 34,90 34,56 14 
12,11 179.0 41,00 38,21 38,55 38,40 35,65 34,55 14 
12,10 | 191,5 41,00 38,25 38,31 37,85 35,76 35,18 15 be 
12,05 | 175,1 41,00 38,51 38,82 37,53 35,80 35,37 15%, 
12,08 180,0 40,89 37,28 38,20 36,64 35,41 35,16 14}, 
11,73 | 195,4 40,73 38,82 38,75 37,38 35,90 35,79 14% 
11,79 186,0 40,75 39,00 38,71 37,29 35,85 35,40 14 
12,02 185,3 ; 40.81 | 38.25 38,70 387,76 35,61 35,14 
11,76 195,2 300 41.25 38,94 39,00 37,00 36,00 35,77 14 
11,83 186.2 41,40 39,00 39,24 38,00 36,62 35,40 14 
11,96 186,1 41,74 38,68 38,90 38,00 36,29 34,81 13% 
12,13 177,8 41,00 38,33 38,90 37,04 34,74 34,26 13%, 
12,07 180,1 41,30 38,07 38,20 37,50 35,47 34,43 13% 
11,95 180,0 41,62 39,40 38,78 37,41 35,11 35,45 14% 
12,09 196,9 41,40 38,80 38,37 36,18 34,60 35,61 14% 
11.97 186.0 41.34 38,74 38,75 37.30 35,57 35,10 
11,89 187.5 400 41,17 38,60 38,40 37,72 36,00 35.95 13h 
11,78 176,0 41,00 38,93 38,62 37,88 36,36 35,67 13 
12,12 191,1 40,73 38,60 38,79 37,70 35,86 35,64 12 
1189  198,0 41,44 | 39,53 , 39,13 37,84 35,89 36,20 11% 
11,54 182,0 41,65 39,58 39.05 38,00 35,92 35,92 13 
11,61 185,2 41,74 | 39,18 39,22 37,26 | 36,18 36,00 13 
1,91 182.5 39,68 37,62 39,18 37,20 36,16 36,61 13 
11,82 186,0 41,06 38,86 38,91 37,66 | 36,05 35,95 
11,96 186,8 41,02 38.54 38,91 87.68 35.66 35,22 15 
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316 E. Ungerer: 


durch 25 g Harnstoff = 11,55 g verdaulichen Gesamtstickstoffs und zum 
Ausgleich des Stirkewertes 150 bis 350 g Zucker. Die Zuckergaben wurden 
wochentlich erhjht. Es wurde mit einem Starkewert begonnen, der zuniichst 
unter dem der Grundfutterperiode lag. 

Die Ration setzte sich demgema8 folgendermaBen zusammen (siehe 
Tabelle XIII, 8. 311). 

Die Periode wurde auf 35 Tage ausgedehnt. Die Tiere soffen die Trianke, 
in der auch der Zucker aufgelést war, zunichst begierig, in der letzten 
Woche aber, in welcher die Zuckergabe 400g betrug, nahmen die Tiere 
die Tranke nur noch widerwillig auf, auch blieben gréBere Futterreste 
zuriick, so daB die Periode schlieBlich abgebrochen werden muBte. 

Die Ertrage an Milch und deren Bestandteilen sind in Tabelle XIV, 
S. 312/313, abschnittsweise zusammengestellt. 


Wirkung auf Menge und Gehalt der Milch. 

1. Milchmenge und Trockensubstanz. Die Tiere reagierten auf die ver- 
anderte Fiitterung in verschiedener Weise. Wahrend bei den Ziegen 1, 
2, 4 und 5 sich sofort ein starker Abfall in der Milcherzeugung eingestellt 
hat, ist bei Ziege 3 und 6 in der ersten Woche eine kleine Zunahme wahr- 
zunehmen. Hier scheint die Nachwirkung der eiweiBreicheren Grundfutter- 
periode vorzuwalten. Im zweiten Abschnitt sinkt dann die Milchmenge 
gleichmaBig bei allen Tieren. Die stiarkere Zuckergabe, die mittlerweile 
auf 250 g erhéht worden ist, vermag die Depression bei den Ziegen 4 und 5 
am Ende der dritten Woche aufzuhalten, bei 1, 2, 3 und 6 erst in der vierten 
Woche bei einer Menge von 300g Zucker. Aus diesem Verhalten ist es 
méglich, Schliisse zu ziehen, welche Menge an leichtléslichen Kohlehydraten 
in Verbindung mit Harnstoff erforderlich sind, um eine EiweiSsynthese 
im Sinne der Bakterientheorie zu erméglichen. Von der vierten Woche ab 
wurde die Depression zum Stillstand gebracht, als die Zuckergabe 250 g 
mehr betrug als in der vorangegangenen Grundfutterperiode. 25 g Harnstoff 
entsprechen zufolge ihres Stickstoffgehaltes 72,2 g Rohprotein. Theoretisch 
waren zum EiweiBaufbau durch Bakterien, wenn man den Energieverlust 
nicht beriicksichtigt, 47,5 g leichtlésliche stickstofffreie Extraktstoffe er- 
forderlich gewesen, da aber 250 g Zucker benétigt wurden, ist demnach ein 
bedeutender Energieverlust eingetreten. 

2. Fettgehalt. Eine Steigerung des prozentigen Fettgehaltes ist un- 
verkennbar. Die absoluten Fettzahlen bieten kein einheitliches Bild. 
Wahrend bei den Ziegen 1 und 6 die Fettmenge in der dritten und vierten 
Periode wieder ansteigt, entsprechend der Zunahme der Gesamtmilchmenge, 
sinkt der Fettgehalt bei Ziege 2, 3, 4 und 5. 

Der Gehalt an Rohprotein und Milchzucker ergibt sich aus der Gesamt- 
analyse. 

Periode IV. 











SS _ 5 
‘Mineral pe mee Rohprotein Fett || Milchzucker 
| stoffe |____ = 


Menge 





| eed f Srieanet 


|__| Proz. | Pron | g¢ | Pro | g | Proz| g | Pro ¢ 


Ziege 1 . . | 874 || 


| 0,830 | 0,538 4,70 3,36 | 29,37 4,06 35,77 4,68 40,90 
Ziege 2 . . | 1136 | 0,723 | 0,452 | 5,12 | 2.82 | 32.06 4.60 | 52,52 5,65 | 64.18 
Ziege 3. . 1678 | 0,737 |/0,593 | 9,95 3,70 | 62,18) 3,18 | 53,46 4,75 | 79,70 
Ziege 4. . 953 0,731 | 0,547 | 5,21 3.41 | 32,56 4,75 | 44,89 5,29 | 50,41 
Ziege 5 . . | 890 0.910 0.548 4.88) 2.42 30,50 4.11 | 36,52 4.42 | 39.34 


Ziege 6 . . 1559 0,772 0,421 6,56 2,63 41,00 3,51 | 54.49 5,05 | 78,73 
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Das Rohprotein wurde nur in der Sammelmilch der ganzen Periode 
bestimmt, daher ist ein Vergleich der einzelnen Wochenabschnitte unter 
sich nicht méglich. Der prozentige Stickstoff hat abgenommen in demselben 
MaBe, wie der Milchzucker zugenommen hat. Die absoluten Zahlen ergeben 
bei den Ziegen 1, 2 und 4 eine starkere Abnahme als bei 3, 5 und 6 


Wirkung auf den Stoffwechsel. 
Uber die Stoffwechselprodukte gibt Tabelle XV nihere Auskunft. 
5 Tage entfielen auf die Vorperiode. Die Menge des Frischkotes nahm schon 


Tabelle XV. 
Kottrockensubstanz, Harn 
Periode IV. 


Menge an Kot, und Gesamtharnstickstoff. 





: Kot 
trocken 
~ 
Ziege | 
663,3 


Mittel der 


1567 


Periode III 
. VIII. 

. VILL. 

. VILL. 
VIIL. 


30. IX. 


Mittel: — 


1450 
1370 
1290 
1260 
1133 
1284 
1258 
1178 
1210 
1155 
1221 

808 
1040 
1163 
1165 

998 
1023 
1118 
1187 

983 
1010 
1078 
1198 
1133 

938 
1193 
1188 
1168 
1090 
1240 
1127 
1282 
1465 
1308 
1351 
1151 


619,7 
581,3 
560,7 
535.8 
545,5 
576,1 
570,3 
557.6 
568,0 
548,4 
607,1 
420,7 
523,1 
596,3 
553,9 
482.5 
506,7 
567,7 
564,0 
494,1 
506,7 
555,7 
579.8 
570.9 
420.0 
526,9 
586,2 
546,1 
521.1 
564,2 
473,1 
531.3 
587,0 
535,0 
559, 


5 
541,2 


Harn: 
menge 


6215 
5770 
6420 
5280 
7430 
5727 
6180 
5950 
4840 
6785 
5080 
6450 
5460 
5370 
5410 
4900 
6320 
5425 
6940 
5590 
5800 
7650 
5495 
5870 
7420 
5490 
6470 
6320 
7820 
6970 
7400 
4910 
4725 
5700 
5260 
6180 
6006 


} 
| 
| 


Harn- 
Ges.«“N 


20,34 
24,47 
27,74 
25,20 
26,71 
25,04 
25,87 
27,11 
24,31 
25,38 
26,86 
25,41 
25,53 
25,05 
25,20 
25,40 
25,92 
24,67 
25,21 
26,10 
25,57 
26,63 
25,28 
24,92 
25,04 
25,82 
24,18 
24,51 
25,66 
25,93 
26,74 
25,04 
24,86 
25,49 
24,13 
24,18 


25,40 





1622 
1500 
1385 
1120 
1058 
1193 
1327 
1158 
1308 
1215 
1168 
1125 
925 
1140 
1231 
1006 
913 
843 
1163 
853 
1178 
949 
1118 
1065 
933 
746 
1165 
1115 
1193 
1133 
913 
872 
1180 
1048 
793 
748 


1052 


Kot 
trocken 
& 


Harn 
menge 
& 


Ziege 2 


686,5 
638,6 
627,0 
593.2 
535,7 
574.5 
627,7 
570.3 
614,7 
572,9 
567,0 
569.8 
465.0 
623,1 
558,1 
526,9 
499.7 
442.9 
503.8 
454.6 
663,8 
497.0 
568.5 
478,2 
484.3 
395.0 
619.5 
559.0 
558.6 
520.9 
467.3 
452,2 
588.3 
500.4 
420.2 
400.3 


525,4 


5262 
6630 
4800 
4590 
5750 
3920 
7380 
4760 
5000 
8400 
4630 
5500 
4000 
5250 
4790 
4900 
4750 
4470 
6830 
4700 
3980 
5400 
5860 
6000 
5420 
5980 
4700 
5650 
5420 
5170 
6400 
5000 
4620 
4750 
3460 
3000 
5189 


22,06 
27,95 
28,61 
29,39 
28,48 
28,94 
30,12 
28,26 
28,02 
28,16 
29,99 
28,96 
28,00 
28,42 
26,96 
26,43 
26,87 
28,25 
27,98 
26,57 
24,87 
24,00 
25,64 
26,62 
26,55 
27,49 
26,98 
26,99 
26,72 
26,78 


26,66 
25,34 
25,20 
26,85 
27,12 


Vorperiode 
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Tabelle XV (Fortsetzung). 
Menge an Kot, Kottrockensubstanz, Harn und Gesamtharnstickstoff. 
Periode IV. 





Kot Kot Hans  Harns Kot Kot | Ham | Ham. 
Tag frisch trocken menge Ges.«N frisch trocken | menge Ges.“N 
-, a 6. };. Ss ~ 8 - 8 | 8 
Ziege 3 Ziege 6 


Mittel der | 1602 | 681,0 | 4324 | 20,77 | 1562 | 651,5 | 3597| 19,70 
27. VIII. 1395 621.2 4890 26,52] 1301 559.0 3900 22,27 
28. VIII. | 1437 638,3 4550 27,84] 1214 548.7 3380 22,24 
29. VIII. 1340 637,1 3328 28,26] 1239 574,1 3300 29,10 
30. VIII. | 1375 641,5 3400 23,58] 1124 | 548.7 2400 23,79 
31. VIII. 1306 596.7 4750 27,16 | 1364 | 630,3 2850 25,43)> 
1. IX. 1220 557,6 3610 25,04] 1131 537,0 2900 23,87 
2. IX. 1282 589,7 3850 27,01 | 1367 661,0 2720 24,88 
3. IX. 1209 563.9 3520 25,36] 1085 554.3 3000 32,25 
4. IX. 1255 527,0 4900 25,51] 1137 584.4 3935 24,62 


5. TX. 1335 636,5 3780 26,85 1105 563,4 3455 24,61 
6. IX. 1160 557,7 3850 28,56 1177 595,5 4000 22,75 
7. IX. 1284 582,4 4420 26,45 962 485,6 2820 22,49 
8. IX. 1170 =621,3 5350 26,37 1084 =538,0 3660 22,65 
9. TX. 955 4964 4300 26,72 1062 | 522,2 4160 22,52 


10. TX. 1111 540,6 3950 26,44 882 475,3 2850 25,85 
11. TX. 1195 541,1 4120 25,77] 1081 529,3 3760 22,71 
12. IX. 1237 471,22 4820 25,69 922  453,9 | 1930 23,21 
13. TX. 1240 540,5 4300 26,99 974  507,8 2470 23,79 
14. TX. 995 519,8 4450 27,80 |] 1098 496,5 2345 28,57 
15. TX. 1235 871,1 4690 24,91 1102 541,9 2980 21,99 
16. TX. 1016 «412.6 4430 24,37 1192 538,4 2940 823,01 
7. IX. 1165 552.4 3850 24,56; 1192 549,0 2430 22,38 
18. IX. 1142 576,8 4760 26,26] 1127 638,8 4320 21,62 
19. TX. 1118 551,2 3800 25,62 922 478,0 2680 27,81 
20. TX. 1160 618.3 5630 26,87 842 490,6 2725 22,49 
21. TX. 1169 615,9 | 4500 25,22 |] 1002 497.8 3230 22,27 
22.1TX. | 990 478,7 | 5250 26,31 1177s 631,2, 3310 =—.25,73 
23. IX. 1170 555,0 Verlust 1135 560,8 3330 22,54 
24. IX. 1297 , 563,6 5500 | 25,31 1118  545,9 | 2420 25,42 
25. IX. 1235 | 588,9 5230 26,20 932 469,1 | 2480 24,41 
26. TX. 1298  570,8 4800 26,58 | 1143 528,8 | 2900 24,12 

| 

| 

| 


27,1X. | 1385| 582.1 5150 24,84 | 1157  525,1 2640 25,80 
28 IX. | 1439| 6181 5380 25.65] 847 439.5 2320 20.48 
29. IX. j 1272 504.7 | 5850 25.44] 1112 534.8 2000 22.95 
30.IX. || 971) 4282 2800 26,30] 943 496.1 1800 22.87 





Mittel: | 1187 | 561,1 | 4311 | 25,10 | 1067 | 532,3 | 2957, 24,13 © 
in den ersten Tagen ab, entsprechend der geringeren Menge an verfiitterten 
Fiillstoffen. Die Kotmenge war gréBeren Schwankungen unterworfen, die 
Harnmenge war nur bei den Ziegen | und 6 vermehrt. Der Harnstoff- 
stickstoff zeigte schon am ersten Tage eine starke Zunahme, die noch einige 
Tage anhielt. Die Tiere hatten offenbar das Bestreben, sich des Harnstoffs 
auf dem schnellsten Wege zu entledigen. Ganz allmahlich mit gesteigerter 
Zuckergabe sank dann die Gesamtstickstoffmenge des Harns, blieb aber am 
Ende der Periode noch um etwa 25 Proz. héher als in der voraufgegangenen 
Grundfutterperiode. Es wurde nur ein Teil des Harnstoffs und dann nur 
bei iiberreichlicher Zuckergabe vom Organismus verwertet. 


Harnstoff und Glykokoll als EiweiBersatz usw. 


Die Zusammensetzung des Kotes war folgende: 
Periode IV. 





Trockensubstanz. . . 
Asche 

Organische Substanz 
Gesamt-N 


Rohfaser 


N-freie Extraktstoffe 


Ziege 1 


Proz. absolut 
7,11 525,60 
11,65) 61,23 
85,46 449,18 
171 8,99 
10,68 56,13 
10,06, 52,87 
0,62) 3,26 
3,02 15,87 
26,42 138,86 
45,34 238,31 


Ziege 2 


Proz. absolut 
95,81 486,21 
12,88 62,67 
82,93 403,21 
185 8,99 
11,75 57,13 
11,25 54,69 
0,50 243 
2,10 10,21 
27,50 133,71 
41,58 202,16 


Ziege 3 


Proz. absolut 
95,62 536,52 
12,07 64,75 
83,55 448,24 
1,87 10,03 
11,68 62,66 
11,12 59,65 
0,56 3,00 
2,79 14,97 
28,54 153,12 
40,54 217,49 


Ziege 6 


Proz. absolut 
95.79 509,90 
10,98 55,88 
84.81 431,68 
170 8,65 
10,62 54,06 
10,00 50,99 
062 3,15 
2,80 14,25 
27,07 137,78 
44.32 225,58 


Pepsinunléslicher N . 111 6,79 114 554 1,16 621 41,13 5,75 


Pepsinunlésliches Roh- 
35,93 


7,12, 34,62 7,25 38,81 7,06 
Die Kottrockensubstanz betrug bei Ziege 1: 47,02 Proz., bei Ziege 2: 
49,94 Proz., bei Ziege 3: 47,27 Proz., bei Ziege 6: 50,63 Proz. in Prozenten 
des Frischkotes. Es zeigte sich wieder dieselbe Erscheinung wie in der 
ersten Harnstoffperiode, es wurde ein trockenerer Kot ausgeschieden. 
Uber die Verwertung der Nahrstoffe gibt Tabelle XVI, 8S. 320, AufschluB. 
Die Fiitterung von Harnstoff hat auf die Verdaulichkeit des Rohproteins, 
des Rohfettes und der stickstofffreien Extraktstoffe einen giinstigen EinfluB 
ausgeiibt. Der Verdauungskoeffizient fiir Reineinwei8 muB8 natiirlich 
niedriger ausfallen als in der Grundfutterperiode, da ja ein groBer Teil 
desselben durch Harnstoff ersetzt wurde. Beziiglich der Rohfaser ist eine 
Depression festzustellen, die der erheblichen Zuckerbeigabe zuzuschreiben 
ist, wie dies auch schon langst fiir die Ausnutzung des Wiesenheus bekannt 
ist’). Die bei einer Zuckerfiitterung zu Heu neben der Rohfaserdepression 
gleichzeitig auftretende Herabdriickung der Ausnutzung der Proteinstoffe 
wurde durch die Harnstoffbeigabe aufgehoben, waihrend der Harnstoff die 
geringere Ausnutzung der Rohfaser nicht bessern konnte im Gegensatz 
zu der sonst beobachteten depressionsbehebenden Wirkung stickstoffhaltiger 
Verbindungen nichteiweiBartiger Natur?). 
Um den Grad der Harnstoffverwertung kennenzulernen, fiihre ich 
dieselbe Berechnungsart wie in Periode II aus. Ziege I schied aus: 
in Periode ITT . . 20,24 g¢ Stickstoff 
in Periode IV . 25,40¢ mi 
mehr in Periode IV 5,16 g Stickstoff 
weniger verdaut . 0,16 ¢ on 


also im Harn mehr ausgeschieden in Periode IV: 5,32 g Stickstoff, d. h. von 
der zugefiihrten Menge von 11,55 g Stickstoff als Harnstoff haben 5,32 g 


1) F. Stohmann, Zeitschr. f. Biol. 6, 227, 1870; F. Lehmann, Landw. 
Jahrb. 25, Erg.-Bd. 2, 8. 117; V. Hofmeister, L. V. St. 6, 191, 1864; O. Kellner, 
ebendaselbst 58, 33, 1900. 

2) H. Weiske, Zeitschr. f. Biol. 80, 254, 1894; ebendaselbst Kellner, 
89, 354, 1900; Vdltz, Morgen, Honcamp, a. a. O. 
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Tabelle XVI. 
Verwertung der Nahrstoffe in der IV. Periode. 





Z Aus Gesamt-N Aus Pepsin-HCI 


























= des Kotes | unléslichem N : | Nefreic 
<i Ros R Nach Amide nse a [extra 
3 peveete Eiweif L-® Eiweif§ Stutzer stoffe 
e| «@ si ss ‘ 8 ei e 
Ziege 1 
Einnahme . s0,eq2 247,52) 164,30/247,52| 164,30 | 83,19) 295,75 | 46,63)| 889,89 
Ab Rest. . | 0,56 0,51) 0,56 0,51) 0.05) 1.27 012 219 
39,56 245,96 163,79 246,96 163,79 | 83,14 294,48)/46,51 887,70 
Im Kot . .| 8,99, 56,13 52,87 42.43 42.43 3,26 138,86) 15,87 238,31 
Verdaut . . 30,57/190,83 110,92204,53 121,36 198,45. 79,88) 155,62) 30,64) 649.39 
Verdauungs- 
koetfiient . 77,3 | 77,3 67,7 82,8 74,1 | 80,4 96,0 52,84/65,9 | 73,2 
Ziege 2 
Einnahme . /42,54/262,72|178,10 262,72)178,10 84,46 259,25 56,63) 849,60 
Ab Rest. . 0,17) 1.05 0.96 1.05 0,96 0,09 4,12 
42.37 261,67) 177,14/261,67) 177,14) 84.37) 256.85 56,39 844, 88 
Im Kot. . 8.99 57.13 54°69, 34.62 34,62 _ 243 133.71 10.21 202.16 
Verdaut . . . 33,38/204,54 122 ,45)227,05 142,52 215,52 81,94)/123,14 46,18 642,72 
ee: 78,8 788 69,1) 868 804 824 97,1 | 47,9 819 76.1 
Ziege 3 
Einnahme . jas.euaee, 73|198,51/284,73) 198,51 86,06) 309,35) 61,61) 943,85 
Ab Rest. .| 1,04 6,91 5,83, 691 5.83 0,58 14,57 1,45 25,06 
44 60/277 ,82| 192,68|277 82 192,68 (85,48) 294,78) 60,16) 918,79 
Im Kot . . 10,03, 62,66 59,65) 38,81 38,81 | 3,00) 153,22 14.97) 217.49 
Verdaut . . 34,57/215,16 133,03 239,01) 153,87 229,01 82,48, 141,66) 45,19) 701,30 
Vesdeaunge: _ 77,5 | 77,5 | 69,0 | 86,0 | 79,9 | 82,4 96,4 | 48,0 |75,1 | 76,3 
Ziege 6 
Einnahme . 39, 247,52) 164.3 |247,52)164,3 | 83,19) 295,75)|46,63) 889,89 
Im Kot. . $4.06) 50.99 35.93 35.93 3,15, 137,78, 14,25, 225,58 
Verdaut . . 51 00/108 46/118 3121150 128,37 | 198,70 | 80,04) 157,97 32,38) 664,31 
Veinnee, .|78,2 | 782 | 68,9 | 85,5 78,2 | 803 | 962 534 694 746 


den Organismus durch die Nieren verlassen, der Harnstoffstickstoff wurde 
mithin nur zu 53,3 Proz. verwertet. Obschon Ziege 2 2,42 g Stickstoff 
weniger im Futter erhielt als in der vorangegangenen Grundfutterperiode, 
schied sie 3,26 g Stickstoff weniger im Kot aus; sie verdaute also den Futter- 
stickstoff um 0,84 g besser als in der Grundfutterperiode, demnach wurden 
durch den Harn nur 5,06 — 0,84g = 4,22 g Stickstoff mehr ausgeschieden 
als in Periode III, die Harnstoffverwertung betragt 62,8 Proz. Worauf die 
bessere Ausnutzung des Stickstoffs bei diesem Tier zuriickzufiihren ist, ist 
schwer zu sagen. Bei Ziege 3 ergibt sich eine Mehrausscheidung von 5,24 g N 
= 53,74 Proz., bei Ziege 6eine solche von 4,75 gN = 58,15 Proz. Verwertung. 
Die Harnstoffausnutzung betrug. demnach im Mittel aller Ziegen bei einer 
Verfiitterung von 25g nur 56,67 Proz. oder 73 Proz. der Verwertung bei 
einer Gabe von 16g Harnstoff. 


Harnstoff und Glykokoll als EiweiBersatz usw. 


Die Stickstoffbilanzen lauten folgendermaBen: 
Stickstoffbilanzen der Periode IV. 





Ziege 1 Ziege 2 Ziege 3 Ziege 6 


39,56 42.37 44.60 39,65 
8,99 8,99 10,03 8,65 
Nes 30,57 33,38 34,53 31,00 
Davon im Harn 25,40 27,12 25,10 24,13 
in der Milch 4,70 5,13 9,95 6,56 
30,10 32,25 35,03 30,69 
Verlust 
0,47 1,13 — 0,52 031 
Gewichtsabnahme je Tag. 13 g 15g 3lg 7g 


Zum ersten Male tritt bei Ziege 3 eine negative Bilanz auf, bei den 
iibrigen Ziegen ist ein geringer Stickstoffgewinn wahrzunehmen. Ob die 
positiven Bilanzen in Wirklichkeit einen Stickstoffansatz im Vergleich zur 
Grundfutterperiode darstellen, wird erst zu erkennen sein, wenn das Resultat 
der unmittelbar folgenden Grundfutterperiode vorliegt. 

Uber den Gehalt an Starkewert wie iiber das EiweiBverhiltnis gibt die 
nachstehende Tabelle Auskunft: 








EiweiB- 
aus 
Gesamt-N 


verhaltnis 
Milchertrag 
je 1000 kg 


Rohprotein 
E& Stirkewert 


kg 


. 

ca 
= 
4 
4 
kg 


kg kg 


- 
wR 


re 
— 
x 


Ziege 1. . . . | 41,02) 0,74 | 3, 1 5,00 | 2,70 2,30 16,07 | 1: 6,28 
Nach 7 Tagen 17,00 | 
17,938 | 
18,86 | 
20,72 | 

5,68 | 8,17 19,361: 5,31 


; 38,91 1,16 91 | 841 
Tagen 


5,90 | 8.21 19,88 | 1: 6,11 
20,91 
21,99 | 
28,07 
25,28 
Mittel | 34,5 


Der Starkewert war bei unverandertem Rohproteingehalt zu Beginn 
der Periode geringer, dafiir wurden aber an Stelle der schwer verdaulichen 
Rohfaser leichter lésliche Kohlehydrate gegeben. Spiter wurden die Werte 
der Grundfutterperiode iiberholt. Das Rohnahrstoffverhiltnis betrug im 
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Mittel zu Beginn 1 : 3,64 und erweiterte sich am Ende der Periode auf 1: 4,61, 
erreichte also den Stand der Grundfutterperiode. Das Reineiwei8verhaltnis 
ergab zu Beginn 1: 6,5, am Ende der Periode 1: 8,33. Wenn man die Amide 
den Eiwei8stoffen zuzdhlen will — setzt man also das Rohnahrstoffverhaltnis 
ein —, so hatte die Wirkung auf den Milchertrag im Vergleich zur Grund- 
futterperiode, deren Eiwei8verhaltnis 1: 4,66 betrug, giinstiger ausfallen 
miissen. LaBt men aber die Amide im EiweiSverhaltnis unberiicksichtigt, 
so erweitert sich dieses auf das Doppelte; es geht aus dem erzielten Minder- 
ertrag hervor, daB das aus dem Harnstoff gebildete BakterieneiweifB das Futter- 
eiweiB nicht vollwertig zu ersetzen vermag. Ein genaues Urteil kann die 
Betrachtung der fiir die Milch verfiigbaren Stickstoffmenge geben. Uber 
die Beteiligung des Harnstoffs an der Milchbildung gibt die Tabelle 
8. 322 Auskunft. 

Der Berechnung ist die prozentige Verwertung des fiir die Milch verfiig- 
barenStickstoffs der vorangegangenen Grundfutterperiode ITI zugrunde gelegt. 

Ziege 1 verwertete den Stickstoff der Grundfutterperiode fiir die 
Milch zu 32,08 Proz., daraus berechnet sich der Stickstoffbedarf in Periode IV 
zu 14,65 Proz.; fiir die Milchbildung standen 14,02 g zur Verfiigung, mithin 
wurden durch 25 g Harnstoff 0,63 g Stickstoff als MilcheiweiB ersetzt. Fiir 
alle Ziegen ergeben sich folgende Zahlen: 





Ersetzt durch 25 g 


Bedarf an N Zur Vertiigung Hernstoff 
ee a ee 14,65 14,02 0,63 
® Te ae 16,08 15,49 0,59 
» Ore ee ae 24,06 18,59 5,47 
Rrs%. a hie eG h-a \| 18,26 15,02 3,26 


im Mittel der vier Tiere 2,44g N = 15,25¢ EiweiB. 


In der Milch wurden im Mittel 41,1 g Rohprotein ausgeschieden, so daB 
die Beteiligung des Harnstoffs am Milcheiwei8 sich zu 37,2 Proz. berechnet. 

Die Zahlen sind nicht eindeutig genug, um iiber die Verwertung des 
Harnstoffs abschlieBend zu urteilen. Es stehen sich die Zahlen bei Ziege 1 
und 2 mit einer geringeren Verarbeitung einer héheren Verwertung bei 
Ziege 3 und 6 gegeniiber. Wahlt man die Mittelzahlen, so ergibt sich, daB 
die Verwertung des Harnstoffs bei einer stirkeren Gabe geringer ist als 
bei einer schwicheren Dosierung. Der Harnstoff scheint ein Fremdkérper 
zu sein, dessen sich die Tiere, besonders die empfindsamen Ziegen, je nach 
Veranlagung so schnell wie méglich zu entledigen trachten. 

Die Kérpergewichtsabnahme gegen die vorangegangene Grundfutter- 
periode ist bei allen Tieren gering. Sie betrug bei den einzelnen Tieren je Tag: 
Ziege 1: 12g, Ziege 2: 15g, Ziege 3: 31g, Ziege 4: 31g, Ziege 5: 23 g, 
Ziege 6: 7g. Diesen Zahlen steht eine geringere Wasserausscheidung durch 
den Kot (der Kot fiihlte sich beim Kneten besonders zihe im Vergleich zur 
Grundfutterperiode III an) entgegen. 


Periode V: Grundfutterperiode. 

An die Harnstoffperiode schloB sich eine 16tagige Grundfutterperiode 
an, in der dasselbe Futter gereicht wurde wie in Periode I. Die FreBlust 
hatte etwas nachgelassen, die Tiere lieBen gréBere Heureste, die auf den Tag 
19 bis 68 g betrugen, zuriick. 

Die Ertrage an Milch und Milchbestandteilen sind in der Tabelle XVII, 
8. 323, zusammengestellt. 
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Wirkung auf Menge und Gehalt der Milch. 

1. Milchmenge und Trockensubstanz. Die Wirkung des Grundfutters 
machte sich fast iiberall im Ansteigen der Milchmenge geltend, ein Beweis, 
da8B die Grundfutterrationen von Beginn an ausreichend aber nicht zu hoch 
bemessen waren. Ziege | litt noch im ersten Abschnitt unter der Nachwirkung 
des Harnstoffs, die Milchmenge nahm erst in der zweiten Halfte zu und 
erreichte die Mittelzahl der vorangegangenen Harnstoffperioden. Es ware 
vielleicht besser gewesen, bei diesem Tier wie bei den anderen, die eine 
steigende Tendenz in der Milchabsonderung zeigen, den ersten Abschnitt 
von der Berechnung auszuschalten, wenn nicht bei Ziege 3 und 6 die Milch- 
menge abschnittsweise weiter gesunken wiire. 

2. Fettgehalt. Das gleiche gilt fiir die Fettmenge. Bei Ziege 2 stiegen die 
prozentigen Zahlen sogar um | Proz. an. Die Harnstoffwirkung zeigt sich 
nach dem oben Gesagten in einem ungiinstigen Lichte. 

Der Gehalt an Rohprotein und Milchzucker ergibt sich aus der Gesamt- 
analyse. 








Menge - ¥ Ges.Stickstoff Rohprotein Fett Milchzucker 
stoffe __ vl he aS 4 wii 
8 Proz. Proz. 8 Proz. | 8 Proz. 8 Proz. 2 


Ziege 1. 833 0,806 0611) 5,11 381 | 31,93. 440 36,76 4,57 38,07 
2.) 1197 | 0873 0,604 | 7,23 3,77 | 45,18) 5,61 67,63 4,60 | 55,06 
3. 1664 | 0.793 0,604 | 10,05 3,77 62,81) 3,57 (59.26 4,92 81.87 
4. | 1144 | 0,938 0,628 | 7,18 | 3,92 44,87|| 5,19 | 59,10 4,55 52,05 
5. 886 | 0,858 | 0,549 | 486 343 30,38 4,52 (40,10) 4,51 39,96 
6. 1456 0801 | 0499 7.27 3,11 45.44 4,37 6394 489 71,30 


Der prozentige wie absolute Rohproteingehalt hat bei allen Tieren 
zugenommen, wahrend die Milchzuckermenge auf Kosten des Rohproteins 
abgenommen hat. 


s3uyuypss 


Wirkung auf den Stoffwechsel. 

Die Stoffwechselprodukte sind in Tabelle XVIII, 8. 326, zusammen- 
gestellt. Es sind hieriiber nur wenige Worte zu verlieren. Bemerkenswert 
ist das sofortige Sinken des Harnstickstoffs mit dem Tage des Einsetzens 
der neuen Periode. Der Harn zeigte wieder den normalen Stickstoffgehalt. 

Untersuchung des lufttrockenen Kotes. 
Periode V. 





Ziege 1 [ Ziege 2 Ziege 3 Ziege 6 
Proz. | absolut Proz. | absolut Proz. | absolut Proz. | absolut 


Trockensubstanz . 96,75 574,80 97,54 620,60 9642 653,80 96,54 600,10 
Asche. .... . . | 12,20) 70,12 12,22 | 75,83 11,84 77,40 11,78 70,69 
Organ. Substanz . 84,55 485,99 85,32 529,49 84,58 552,90 84,76 508,64 
Gesamt-N..... 175 10,05 1,90 11,79 184) 1202 1,73 10,38 
Rohprotein . . . . | 10,93 62,82 11,87 73,66 11,50 75,18 10,81 64,87 


ReineiweiB ... . | 10,06 57,82 10,81. 67,08 10,81 70,67 1031 61,87 
Se ee 0.87 5,00 =1,06 658 184 12,02 0,50 3.00 
ae ke. fg 3.32 19,08 299 1855) 237 1549) 233 13,98 
Rohfaser .. . . . 27,19 156,28 26,64 165,32 27,58 180,32 26,10 156,62 
N-freie Extrakt- 

lalalime 42.91 246,64 43,82 271,95 43,13 281,98 4452 267,16 
Pepsinunlésl. N. . 1,13 649 1,16 7.20 1,26 8.25 1,16 6,96 


Pepsinunlésliches 
hprotein ow 7.06 4056 7.26 45.00 7,87 5156 7,25 43,50 
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Menge an 


Kot, 


Kottrockensubstanz, 


E. Ungerer: 


" Tabelle XVIII. 


Harn 


Periode V. 





und Gesamtharnstickstoff. 





Kot | Ham Ham. 








Kot Kot Harn- Harn. Kot 
Tag frisch | trocken | menge | Ges..N frisch trocken menge Ges..N 
8 on ao 2). @ 8 we é 
Ziege 1 Ziege 2 
plittel der 1151 | 541,2 | 6006 | 25,40 | 1052 | 525,4 5189 27,12 
1.X. 1395 567,6 | 6775 | 21,01 | 1278 | 582,2 5000 18,94, , 
2. X. 1255 565,9 4900 22,06 1268 539,4 3850 22,88 = 
3.X. | 1355 | 562,6 | 4330 | 22,15 | 1335 576,8 4450 21,647 5 
4.X. | 1474 596,7 | 5910 | 21,14 | 1480 579,0 4860 22,19] & 
5.X. 1538 613,5 | 6480 | 21,38] 1575 612,6 3900 22,23) > 
6.X. 1422 509,1 | 5860 | 20,58] 1435 591.4 | 3830 20,45 
7.X. 1452 578.3 5490 20,04 | 1515 602,8 3780 24,42 
8.X. | 1426 587.4 | 5120 | 20,07 | 1533  658,5 5420 22,87 
9.X. 1443 582,7 | 4980 | 20,17] 1565 614,1 3720 22,91 
10.X. | 1405 559,6 | 5840 21,99 | 1530 | 681,3 2630 22,68 
11.X. | 1474 600,9 | 5480 | 21,77 | 1627 | 695,3 6120 23,35 
12.X. 1345 544.4 | 3780 22,28 | 1495  620,8 4000 22,82 
13.X. | 1510 614,0 | 5400 | 22,43 | 1552 676,5 4870 23,01 
14. X. 1400 609,2 | 4770 21,45 1483 604,55 4000 21,84 
15.X. | 1610, 749,9 | 5370 | 20,43 | 1504 | 631,3 4700 16,75 
16.X. 1423 599,7 | 5860 22,54 | 1585 642.8 6000 23,06 
Mittel: | 1446 | 594,1 | 5268 | 21,27 | 1528 | 6363 4470 21,90 
Ziege 3 Ziege 6 
plittel der || 1187 | 561,1 | 4311 | 25,10 | 1067 | 532,3 | 2957 | 24,13 
1X. 1211 547.4 3900 | 20,98 | 1262 | 617,6 2860 19,10) . 
2X. | 1445 637.2 | 3360 | 19.07 | 1452 | 652.7 2400 20,84 | 2 
3.X. | 1537  625,2 3000 | 18,63 | 1637 | 655,2 2350 18,61 z 
4.X. 1702 681,2 | 2830 19,03 | 1561 | 649,2 1800 18,65 | E 
5.X. | 1660 | 658,8 | 2900 19,81 | 1545 | 626,1 2740 17,29) > 
6.X. | 1501  665,3 | 3420 19,64 | 1658 | 684,9 2820 18,07 
7.X. | 1582 645.7 2660 | 19,73 | 1469 | 612,1 2320 18,66 
8.X. | 1404 621,4 3210 | 20,23 | 1432 | 588,2 2950 18,57 
9.X. 1581 676,2 | 3390 | 19,59 | 1297 | 533.3 2230 18,86 
10.X. | 1565 651,5 | 2540 19,46 | 1186 | 552,0 2770 18,02 
11.X. | 1619 | 642,4 | 4000 | 20,40 | 1569 | 587,9 3060 19,19 
12.X. | 1597  623,6 | 3060 | 19,51 | 1487 | 567,0 2290 18,77 
13.X. 1559 | 665.2 | 2950 | 19,62 | 1519 | 630,1 2800 19,38 
14.X. | 1685 617,2 | 3180 | 20,14 | 1649 | 743,4 2740 18,20 
15.X. | 1625 816,1 | 3420 | 20,00 | 1804 | 799.8 3000 19,05 
16.X. | 1569 833,5 3500 | 20,03 | 1606 | 538.9 2820 19,15 
Mittel: | 1575 | 678,1 | 3295 | 19,85 [1516 | 621,6 | 2709 | 18,72 


Die Kottrockensubstanz in 
Ziege 1: 41,09, bei Ziege 2: 41,64, Ziege 3: 43,06, bei Ziege 6: 41,00. Es 
wurde wieder ein wasserhaltigerer Kot ausgeschieden. Aus der Kotanalyse 
berechnet sich dann die Verwertung der Nahrstoffe folgendermaBen: 


siehe Tabelle XIX, 8S. 327. 


Prozenten des 


Frischkotes betrug bei 


Eine bessere Verdaulichkeit der Rohfaser als Folge des Nachlassens 
der Depression infolge verminderter Zuckergabe ist festzustellen. Mit 
Hilfe der Verdauungskoeffizienten ergibt sich der wirkliche Gehalt der 
Rationen an verdaulichen Niahrstoffen und an Starkewert. 


Harnstoff und Glykokoll als EiweiBersatz usw. 
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& Gewicht 
Rohfaser 
Netreie 
Extrakt- 
stoffe 

Z Rohprotein 


, 

n 
-_ 

nm 


5,08 
4,24 
5,11 
5,59 


42,50 0,89 
40,30 1,19 
39,79 1,41 
36,63 1,13 


14,28 
12,66 5,05 
17,10 5,61 
15,68 5,24 


4,69 


> oe 


* 


7 Reineiweif 
ze & neiwei 


i-— 
are 


Starkewert 


a 
x 


0,38 
0,39 
0,49 
0,48 


Eiweif. 
verhaltnis 


aus aus 
Ges»N  unl.N 


Mittel: 


Milchertrag 
je 1000 kg 


all 
n 


19.6 
29,7 
418 
39.8 


32,7 


Der Starkewert hat sich infolge des veranderten Kérpergewichts im 
Vergleich zu der ersten Grundfutterperiode um ein Geringes verschoben, 
wahrend das Eiwei8verhiltnis hierdurch so gut wie unberiihrt geblieben ist. 


Tabelle XIX. 


Verwertung der Nahrstoffe in Periode V 





Einnahme . 
Ab Rest. . 


Im Kot. . 
Verdaut . 


Verdauungs- 
koetfizient 


Einnahme . 
Ab Rest = 


Im Kot. . 


Verdaut . 
Verdauungs- 
koeffizient 


Einnahme . 
Ab Rest . : 


Im Kot. . 


Verdaut . 
Verdauungs: 
koeffizient 


Einnahme . 
Ab Rest. . 


Aus Pepsin-HC! 
unléslichem N 


Roh- Ewe Robs 


Aus Ges. N- 
des Kotes 


|| protein protein Eiweif 
8 | 8 ~ ~ 


\ vw GesamtsN | 


| 


Ziege 1 
42,30 264,37/243,16 264,37 243,16 
0,36 2,25) 2,05 2.25 2,03 
41,94 262,12 241,11 262,12 241,11 
10,05 62,82 57,82 40,56 40,56 


, 31,89 199,30 183,29 221 56 200,55 


. 76,0 76,0 760 845 832 
Ziege 2 
44,79 279,57 256,96 279,57 256,96 
0,34 2,11 1,92) 2,11) 1,92 
~ 44,45 277,46 255,04 277 ,46/255,04 
11,79 73,66 67,08 45,00) 45,00 


Nach | Amide 


Stutzer | 


21,18 
| 0,20 
20,98 
| 5,00 
196,65 15,98 


75,0 76,2 


22,45 | 
0,19) 


| 22,26 
| 6,58. 


Roh. 


faser tett 


377,60 57,31 

5,12 051 
372,48 56,80 
156,28 19,08 
216,20 37,72 
58,0 664 


341,10) 67,21 

480 048 
336,30 66,73 
165,32 18,55 





. 32,66 203,80 187,96 232,46 210,04 
.173,5 | 73,5 | 73,6 83,7 82,4 
Ziege 3 
48,33 301,57 277,36 301,57 277 36 
0,53 3,24 2:95 3,24) 2,95 


47,88 298,33/274,41 298,33/274,41 


1202 75, 18) 70,67 51,56) 51,56 
. 35,78 223,15 203,74 246,77 222.85 
748 748 742 82,7 812 
Ziege 6 


42,30 264,37 243,16 264,37/ 243,16 
121 7,44 6,77 7,44) 6,77 


~~ 41,09 256,93/236,39 256,93 236,39 


Im Kot. . 


Verdaut . 
Verdauungs- 
koeffizient 


10,38 64,87 61, '87 43,50 43,50 
. 30,71 192,06 174,52 213,43 192,89 


. 74,7 74,7 738 83,1 81,6 


213,49 15,68 
76,9 70,4 


24,05 

0,29 

23,76 

451 

227.3 19,25 
76,2 81,0 


21,18 

0,67 

20,51 

3,00 

196,32 17,51 


76,6 85,3 


170,98 48,18 
508 72,2 


391,28| 72,19 

7,37, 0,73 
383,91 71,36 
180,32 15,49 
203,50 55,97 
53,0 784 


377,60 57,31 
16,92 
360,68 55,62 
156,62 13,98 
204,06 41,64 


56,6 749 


| 
Roh- 


1,69 


870,67 

8,81 
861,86 
246,64 


615,22 
70,5 


790,15 

$26 
781,89 
271,95 
509.94 


65,2 


874,95 
12,68 
862,27 
281,98 
680,29 
78.9 


870,67 

29,11 
841,56 
167,16 
574,40 


68,3 











328 E. Ungerer: 


Die Aufstellung der Stickstoffbilanzen lautet folgendermaBen: 


Stickstoffbilanzen der Periode V. 





Ziege 1 Ziege 2 Ziege 3 Ziege 6 


N im Futter... . 41,94 44.45 47,80 41,09 
Sa Rs oe ga 10,05 11,79 12,02 10,38 
eo ee 31.89 32,66 35.78 | 30,71 
Davon im Harn .. 21,27 21.90 19.85 18,72 

in der Milch . . . Sl 7,23 10,05 | 7,27 
Dee 2 ror, gtk 26.38 29.13 29.90 25,99 
Ansatz...... : 5.51 3.53 598 4,72 
Gewichtszunahme je 

ME rit a ha 36 ar 92g 100 g 55g 87g 


Bei allen Tieren hat ein starker Stickstoffansatz stattgefunden, der 
sich auBerlich dadurch kundtut, daB das Kérpergewicht sich vermehrt hat. 
Infolge der durch die Lactation bedingten geringeren Milchmenge stand den 
Tieren ein verhaltnismaBig nahrstoffreicheres Futter zur Verfiigung. Es 
erschien aus versuchstechnischen Griinden nicht ratsam, deshalb die Rationen 
zu verkiirzen. 

Da die Harnstoffperiode zeitlich von zwei Grundfutterperioden ein- 
geschlossen ist, so kann festgestellt werden, ob die in Periode IV gefundenen 
positiven Bilanzen als solche zu bewerten sind (siehe folgende Zusammen- 
stellung): 

Es wurden angesetzt bei 





| | Also + oder —| Also + oder — 
|In Periode III In Periode V | Mittel In Periode IV | auf Mittelzahlen| auf Periode III 


bezogen bezogen 

Ziege 1 3,57 551 4,54 047 — 4,07 — 3,10 
Og 2,87 3,53 3,20 1,13 — 2,07 — 1,74 
g's 4.14 5,98 5,06 —0,52 — 5,58 — 4,66 
g@ 3,59 4,72 415; O31 | —38 — 3,28 
Mittel: | —3,89 — 3,19 


Der Harnstoff hat demnach im Vergleich zur eiweiBreichen G:undfutter- 
periode zu einem erheblichen Stickstoffverlust gefiihrt. Die Stickstoffabgaben 
kénnen zum Teil mit einem Abbau von Ké6rpersubstanz zusammenhingen, 
da das Kérpergewicht in Wirklichkeit iiberall eine Abnahme erfahren hat, 
falls die vorher geiiuBerte Ansicht, da8 der Organismus infolge Ausscheidens 
eines trockeneren Kotes in den Ersatzperioden wasserirmer geworden ist, 
ausgeschlossen wird. Stickstoffverluste nach Darreichung von Harnstoff 
sind nichts neues. In der Einleitung wurde auf die Beobachtung einzelner 
Forscher bereits hingewiesen, es sei an die Versuche Morgens') erinnert, 
wonach bei Hammel 11 und 18, die sich im Stickstoffgleichgewicht befanden, 
nach Ersatz des Blutmehls durch eine im Stickstoffgehalt gleiche Menge 
Harnstoff (18,6 g) mit Beginn der Harnstoffiitterung ein starker Stickstoff- 
verlust bis zu 4g taglich eintrat, obschon das Kérpergewicht “anfangs 
nahezu konstant blieb. In den Versuchen Honcamps*) betrug der durch 


1) L. V. St. 99, 1, 1922. 
2) Diese Zeitschr. 188, a. a. O. 
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Harnstoff (10,5 g) im Vergleich zu einer Caseinzulage hervorgerufene Stick- 
stoffverlust mehr als 1 g pro Tag. Ganz im Gegensatz stehen die Angaben 
von Vdltz'), welcher bei Hammellimmern allerdings in einer nahezu eiwei8- 
freien Futtermischung stets positive Bilanzen erzielte. 

Die Minderwirkung des Harnstoffs kann vielleicht auf die Weise erklart 
werden, da8 durch das Ersetzen gréBerer Mengen leichtverdaulicher Stoffe 
(Hefe und Weizenschalen) durch Harnstoff die zuriickgebliebene Futter- 
ration verhaltnismaBig schwerer verdaulich wird; der verabfolgte Harnstoff 
ist eine leicht lésliche und diffundierbare Stickstoffverbindung und mu, 
insofern er nicht oder nur teilweise in Bakterieneiwei8 umgewandelt worden 
ist, in gewissem Umfang sofort im Harn erscheinen. 


Periode VI: Glykokollperiode. 

In der nun folgenden Ersatzperiode muBte eine Anderung der auszu- 
tauschenden Futterstoffe eintreten, da die Tiere die Aufnahme der Trianke 
sofort verweigerten. Folgende Futterstoffe wurden ersetzt: 

100g Hefe. . . .... . . = 40,12g verdauliches Rohprotein 
100g Leinmehl. ...... = 21,44g 
50g Weizenschalen .... = 5,43¢ 
ene ees. 6 ee bss ow oe Ee 


zusammen 80,87 g verdauliches Rohprotein 


= 12,97g N, durch 70g Glykokoll = 13,04g N und 200g Zucker zur 
Erganzung des Starkewertes. 

Die einzelnen Rationen hatten demnach folgende Zusammensetzung: 
s. Tabelle XX, 8. 330. 

Durch die abweichende Fiitterung wurde der Starkewert nur un- 
wesentlich verandert. Wenn der Starkewert ausreichend hoch bemessen ist, 
beeinflussen geringe Unterschiede nicht die Milchleistung. 

Die Wirkung der veranderten Fiitterungsweise auf die Milchzusammen- 
setzung ist aus Tabelle XXI, 8. 331, ersichtlich. 

1. Milchmenge. Die Milchmenge sank iiberraschend stark in der ersten 
Woche der Glykokollfiitterung. Bei Ziege 3 betrug der Abfall 46,2 g. Die 
Futteraufnahme war ungleichmaéBig. Es hinterblieben éfters gréBere Heu- 
reste, insbesondere hatte der Wasserkonsum erheblich nachgelassen ; friiher 
soffen die Tiere 9 Liter, jetzt betrug die Menge nur noch 5 bis 6 Liter. 
Infolge der vorgeschrittenen Jahreszeit war natiirlich die Temperatur 
niedriger und dementsprechend auch das Trinkbediirfnis ein geringeres. 
Erst in der zweiten Woche wurde die Depression in der Milchleistung auf- 
gehoben. Bei den Ziegen 1 und 6 stieg die Milchmenge so weit an, daB die 
Mittelwerte der vorangegangenen Grundfutterperiode um etwa 160 g iiber- 
schritten wurden. Ziege 2 bildete hier wiederum eine Ausnahme. Die 
Milchmenge fiel abschnittsweise ab. 

2. Trockensubstanz. Auf den prozentigen Gehalt an Trockensubstanz 
hat die Glykokolifiitterung giinstig eingewirkt; ausnahmslos ist eine Er- 
héhung eingetreten, welche bei Ziege 2: 2 Proz., bei Ziege 1 und 3 etwa 
1 Proz. betrug. Die absoluten Zahlen folgen in ihren Schwankungen den 
Werten fiir die Milchmenge. 

3. Fett. Auffallend beeinfluBt ist der Fettgehalt. Die Prozentzahlen 
steigen schon am zweiten Tage der Glykokollfiitterung betrichtlich an. 
Bei Ziege 1 betrug der héchste Wert 6,75 Proz., der mittlere 5,33 Proz., 


1) Diese Zeitschr. 102, a. a. O. 
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Tabelle XX. 
Zusammensetzung der Ration in der Periode VI (Glykokoll). 
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Ziege 1 und 6 
Heu .. -1000g 887,00 809,80 17,65 110,00 69,40 102,00 8,00 24,90 250,90 424.00 
Leinmeh! . Sg 45,30 39,89 1,98 12,41 10,57 11,41 0,99 4,96 4,56 17,97 
Weizensch. 150g 133,35 124,92 2,96 18,47 16,28 18,38 0,09 4,41 31,67 71,84 





Hafer. . . 200g 185,00 177,98 3,52 21,98 19.98 2198 — 5,48 20,50 130,02 
Zucker . . 20g 248.85 24815 — — — — — — (218,15 
Glykokoll 7% 70,00 70,00 13,04 81,50 81.50 — S150 —| — — 
156950 1470,74 39,15 244,36 197, 73) 153,77 90,58/39, 75 307,63 891, 98 
Ziege 2 
Heu ...- 800g 709,60 647,84 14,16 88,00 55,50 81,60 6,40 19,92 200,72 329,20 


Leinmehl . 200g 181,20 159,59 7,93 49,61 42,28 45,61 3,96 19,84 18,24 71,88 
Weizensch. 150g 133,35 124,92 2,96 18,47) 16,28 18,38 0,09 4,41 31,67 71,84 





Hater. . . 200g 185,00 177,98 3,52 21,98 19,98 2198 — 5,48 20,50 130,02 
Zucker . . 250g 248.85, 248.15 —| —| —| —| —|—/| — (24815 
Glykokoll 70g 70,00 70,00 13,04 81,50 8150 — 8150 — — — 
1528,00| 142848) 41,61/259,56| 215,54 167,57/91,95 49,65 271,13 821,09 
Ziege 3 
Heu . . . 100g) 887,00) 809,80 17,65 110,00 69,40 102,00 8,00 24,90 250,90 424,00 


Leinmebl . 200g 181,20 159,59 5,95 49,61 42,28 45,61 3,9619,84 18,24 71,88 
Weizensch. 150g 133,35 124,92 2,96 18,47 16,28 18,38 0,09 441 31,67 71,84 





Hafer. . . 200g 185,00 177,98 3,52 21,98 19,98 21,98 — 5,48 20,50 130,02 
Zocker . . 290g] 94895 4815 — | — | —| — | —| —| — [e815 
Glykokoll 70g 70,00 70,00 13,04 81,50 81,50 — $150 —-— — | — 
1705,40|1590,54 45,10/281,56 229,44 187,97 93,55 54,63/321,31/945,89 
Ziege 4 und 5 
Heu .. . 600g) 532,20) 485,88 10,59 66,00 41,64 61,20 4,80 14,94 150,54 254,40 


Leinmehl . 50g 45,30 39,89 1,98 12,41) 10,57 11,41 0,99 4,96 4,56 17,97 
Weizensch. 150g 133,35 124,92 2,96 18,47 16,28 18,38 0,09 441 31,67 71,84 


Hafer. . . 200g 185,00) 177,98 3,52 21,98 19,98 21,98 — 5,48 20,50 130,02 
Zucker . . 250g) 248,85, 24815 — | — — _ — — — 248,15 
Glykokoll 70g) 70,00 70,00 13,04 81,50 81,50 — 8150 — — _— 


1214,70|1146,82|32,08|200,36 169,97 112,97|87,38 29,79 207,27|721,58 


bei Ziege 2 ebenso 8,20 und 7,14, bei Ziege 3: 6,50 und 4,91, bei Ziege 4: 
7,00 und 5,87, bei Ziege 5: 5,90 und 4,80, bei Ziege 6: 6,65 und 4,96. Diese 
Zahlen sind nicht zufallig und kénnen nicht mit der durch die fortschreitende 
Lactation bedingten Zunahme an Fett und Trockensubstanz in Zusammenhang 
stehen. Die Zunahme an Fettprozenten im Vergleich zu der Anfangsperiode 
betrug im Durchschnitt bei Ziege 1 das 1,6-, bei Ziege 2 das 1,9-, bei Ziege 3 
das 1,9-, bei Ziege 4 das 1,6-, bei Ziege 5 das 1,4- und bei Ziege 6 das 1,4fache, 
im Mittel das 1,6fache. Fleischmann und Hitscher') beoabachteten bei 
ihren Versuchen an Kiihen eine Zunahme an Fett, welche im Héchstfalle 


1) Kénig, Chemie der menschl. Nahr.- u. GenuBmittel, 4. Aufl., 2. Teil, 
8S. 604, 1904. 
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das 1,2fache in der Zeit vom ersten bis zum neunten Monat nach dem Kalben 
betrug. Nach Stohmanns') Angaben iiber Versuche mit Ziegen trat mit 
dem Nachlassen der Milch wahrend der Lactationszeit sogar ein Sinken im 
Fettgehalt ein. 

Auf einen Umstani mu8 indessen besonders verwiesen werden. Die 
Glykokolifiitterung fallt zeitlich mit dem Briinstigwerden der Tiere zu- 
sammen. Uber den Einflu8 der Brunst auf die Milchsekretion bestehen 
die widersprechendsten Angaben. Kellner*) beobachtete, daB die sexuelle 
Erregung von einer Steigerung der Konzentration der Milch begleitet war, 
insbesondere war der Fettgehalt einseitig erhéht; so stieg der Fettgehalt 
von 4,63 auf 5,41 Proz., von 3,82 auf 4,44 Proz. Ebenso berichtet Fleischer *), 
da8 mit gesteigerter Konzentration der Fettgehalt meistens zunahm, 
wahrend der Proteingehalt bald erhéht, bald vermindert wurde. G. Schréder *) 
fand einen Fettgehalt von 4,15 bis 5,75 Proz. in neun verschiedenen Proben. 
In anderen Fillen, so nach G. Kiihn5), konnte keine Verinderung der Milch 
von rinderigen Kiihen festgestellt werden; ein bestimmter EinfluB des 
Rinderns auf die Milchbildung scheint nicht vorhanden zu sein. Nach 
Weiske*) wirkt die Brunst sichtlich deprimierend auf die Milchproduktion. 
Ellenberger und Scheunert’) berichten, daB das Geschlechtsleben der 
Tiere nur einen geringen EinfluB auf die Milchsekretion ausiibt, in welcher 
Richtung dies geschieht, geht nicht aus den Angaben hervor. Martini®), 
ferner W. C. de Graajf*) beobachteten starken Riickgang des Fettgehaltes, 
wihrend Backhaus) der Meinung ist, daB Unterschiede in der Milch 
rindernder Kiihe durch die gewéhnlichen analytischen Verfahren nicht 
nachgewiesen werden kénnen. Nach Metzger'') und Weber) ist die Ein- 
wirkung der geschlechtlichen Erregung auf die Milchabsonderung und die 
Zusammensetzung der Milch individuell und verschieden. Kellner**) macht 
die Rasse fiir diesen Einflu8 verantwortlich. Aus den Ergebnissen Kellners**) 
und Fleischers**) ist zu ersehen, daB die Konzentrationssteigerung der Milch 
nur an den Tagen, an denen die Brunst eintrat oder zu erwarten war, 
beobachtet wurde. Es handelte sich in solchen Fallen um | oder 2 Tage; 
der Fettgehalt sank alsdann sofort wieder auf seinen natiirlichen Stand. 
Ergebnisse, nach welchen die Erhéhung im Fettgehalt sich auf eine langere 
Reihe von Tagen wie in diesem Versuch erstreckt, sind mir nicht bekannt. 


1) Kénig, Chemie der menschl. Nahr.- und GenuBmittel, 4, Aufl., 
2. Teil, S. 656, 1904. 

2) Landw. Jahrb. 10, 876, 1881. 

3) Journ. f. Landw. 20, 425, 1875. 

*) Milch-Ztg. 8, 1128, 1874. 

5) Journ. f. Landw. 22, 168, 295, 1874; 28, 509, 1875; 24, 173 und 381, 
1876; 25, 322, 1877. 

*) Zeitschr. f. Biol. 17, 462, 1881. 

*) Lehrb. d. vergl. Physiol. d. Haustiere, 2. Aufl., S. 142, 1920. 

8) Arbeiten d. D. L. G., Heft 37. 

*) Chem. Weekbl. 16, 1240. Leyden 1919. 

1°) Ber. d. L. Inst. Kénigsberg 2, 74. 

11) Zeitschr. f. Unters. v. Nahr.- u. GenuBmitteln 16, 273, 1908. 

12) Milchwirtsch. Zentralbl. 7, 1, 1911. 

13) a. a. O. 

) a. a. O. 

15) a. a. O. 
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Bei Ziege 1 auBerte sich die Brunst am 27. und 28. Oktober, das Tier 
wurde an beiden Tagen gedeckt. Schon am 18, Oktober, am zweiten Tage 
der Glykokollfiitterung, stieg der Fettgehalt von 4,20 auf 5,25 Proz., am 
20. Oktober auf 6,20 Proz. An den Brunsttagen betrug der Fettgehalt 
4,5 und 4,6 Proz. und erhéhte sich dann am 30. Oktober auf 6,75, um sich 
bis zum Ende der Periode auf einer Héhe von 5 Proz. zu halten. Der Fett- 
gehalt bei Ziege 2 betrug zu Anfang 5,80 Proz., stieg rasch auf 7,20 Proz. an, 
am 21. Oktober, dem Tage der Brunst, auf 7,95 und hielt sich auf diesem 
Punkte bis zum Ende der Periode, hier erreichte der Fettgehalt sogar eine 
Héhe von 8,20 Proz. Der Verlauf wird iibersichtlicher, wenn man den 
Fettgehalt abschnittsweise betrachtet. So betrugen die Prozente hierfiir 
in der ersten Woche, in welcher sich die Brunst. zeigte, 6,89 Proz., in der 
zweiten Woche 7,53, in der dritten Woche 7,77 Proz. Auch bei Ziege 3, 
welche zu Beginn des Versuchs nur einen Fettgehalt von 2,56 Proz. hatte, 
ist die Glykokollwirkung am zweiten Tage deutlich zu sehen. Der Fettgehalt 
erreichte 4,3 Proz., am Brunsttage stieg die Zahl allerdings auf 6,5 Proz. 
Abschnittsweise betrachtet, ergibt sich fiir den ersten Teil, welcher die 
Brunstzeit einschlieBt, 4,89 Proz., fiir den zweiten Teil 5,13 Proz., fiir den 
dritten Teil 4,75 Proz. Bei den Ziegen 4, 5 und 6 ist ebenfalls mit dem 
Einsetzen der Glykokollifiitterung eine Erhéhung der Fettprozente kon- 
statiert worden. Eine Wiederholung der Brunst trat nach dem Decken bei 
keinem der Tiere ein. Der EinjlufB des Glykokolls auf die prozentige Fett- 
erhéhung tritt bei vorliegenden Versuchen trotz Eintretens der Brunst unver- 
kennbar hervor. Die Wirkung ist um so héher zu bewerten, als das Futterfett 
infolge der etwas abgednderten Fiitterungsweise um 8g je Tag geringer war 
als in der Ersatzperiode IV, in welcher die Fetizahlen um vieles niedriger 
auagefallen sind. 


Was nun den absoluten Fettertrag anbetrifft, so lehrt die Tabelle, daB 
die Menge wihrend der Glykokollverfiitterung im Vergleich zu der voran- 
gegangenen Grundfutterperiode bei Ziege 1 sich vermehrt hat. Dies steht 
im Einklang zu dem zunehmenden Milchquantum trotz fortschreitender 
Lactation. Die Zunahme betrug rund 11 g pro Tag. Sogar das Mittel der 
Grundfutterperiode ITI wurde um 4g iiberschritten. Bei Ziege 2 sank 
die Fettmenge stetig, es wurde weniger Fett ausgeschieden als in Periode V, 
jedoch annihernd soviel als in der Periode III mit Grundfutter. Bei den 
anderen Ziegen ist der Unterschied gegen die Grundfutterperiode V nur 
gering. Auf alle Fille hat die Fettmenge nicht in demselben MaBe ab- 
genommen, wie dies dem starken Abfall der Milchmenge entsprechen miiBte. 
Ein Urteil iiber die Wirkung des Glykokolls kann erst gefallt werden, wenn 
die korrigierten Milchertragszahlen vorliegen. 


Es bleibt noch iibrig, iiber die Beteiligung des Glykokolls an der Milch- 
bildung einige Berechnungen anzustellen unter Verwertung des Stickstoffs 
der unmittelbar vorangegangenen Grundfutterperiode (s.Tabelle 8.331). 
Ziege 1 nutzt den fiir die Milch verfiigbaren Stickstoff infolge des sehr 
niedrigen Standes des Lactationsstadiums in der Periode V in einem geringeren 
MaBe als in den iibrigen Grundfutterperioden aus. Da die Milchmenge 
bei diesem Tiere in der GrundfutterschluBperiode anstieg, wurde der Be- 
rechnung die prozentige Verwertung des Stickstoffs dieser letzten Periode 
zugrunde ‘gelegt (31,69 statt 25,0 Proz. in Periode V). Bei den anderen 
Tieren, bei welchen die Lactation in normaler Weise sank, wurden die 
prozentigen Zahlen der Periode V benutzt. 
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Harnstoff und Glykokol! als EiweiBersatz usw. 


Es ergeben sich dann folgende Werte: 
bei Ziege 1 eine Beteiligung von 6,48 g Stickstoff 
2 6,06 g - 
3 » 382g mm 
6 5,83 g » 
im Mittel 5,53 g Stickstoff 
oder 34,5 g EiweiB 
In der Milch wurden im Mittel 36,6 g Eiwei®B ausgeschieden, so daB8 
also die Verwertung nahezu vollstandig ware unter der Voraussetzung der 
Ausnutzung des Stickstoffs von etwa 30 Proz. in den Grundfutterperioden. 
Die Angaben iiber die Héhe der Beteiligung des EiweiGstoffes sind sehr 
verschieden. Bei ausreichender EiweiBfiitterung betrigt das Verhiltnis des 
fiir die Milch verfiigbaren zu dem in der Milch wirklich ausgeschiedenen 
Stickstoff etwa 40 bis 70 Proz., bei reichlicher Kohlehydratfiitterung kann 
das Verhaltnis ein héheres sein. Die prozentigen Verwertungszahlen haben 
sich in den Ersatzperioden bei Berechnung unter Ausschaltung der Amide 
erhéht, zum Teil verdoppelt, wie dies in der Glykokollperiode zutrifft 
(s. Tabelle 8. 338). Zahlt man die Amide den EiweiBstoffen zu, so wiirde 
man das niedrigere urspriingliche EiweiBverhiltnis erhalten. Die Erhéhung 
des Eiwei®8verhiltnisses kann selbstverstindlich auch dadurch zustande 
kommen, daB das Reineiwei8 durch den Ersatz hochverdaulicher Stickstoff- 
verbindungen durch Amide an Menge abgenommen hat. Das Uberwiegen 
der leichtléslichen Kohlehydrate bewirkt alsdann, daB das EiweiB mehr 
oder weniger vollstandig in die Milch tibergeht'). 
Der Gehalt an Rohprotein und Milchzucker ergibt sich aus der Gesamt- 
analyse. 





stoffe _ % a 


- Mineral- Rohprotein Milchzucker 
Proz.| g “Proz.| g | Proz.| g_ 


0,849 Ris 5,27 | 3,71 | 32,93 4,51 40,05 
| 0,873 4,92 3,80 30,75 0, 4,70 38,02 
0,793 0, 7,02 3,65 43,88 58,68 5,10 61,30 
0,931 0,630 615 3,93 3844 5,87 5659 431 | 4215 
0,858 0,567 4,59 3,54 2869 480 38,74 447 | 36.21 
0,801 0,520 6,22 3,25 38,88 4,96 5941 4,78 57,26 

Der prozentige Rohprotein- und Milchzuckergehalt ist im allgemeinen 
unverindert geblieben, dagegen haben die absoluten Zahlen abgenommen. 
Ziege 1, welche sich im steigenden Lactationsstadium befand, bildete eine 
Ausnahme. 

Wirkung auf den Stoffwechsel. 

Die Stoffwechselprodukte sind in Tabelle XXII, 8. 336, zusammen- 
gestellt. Die Brunsttage fielen aus, weil an diesem Tage die Tiere auBerhalb 
des Stalles gedeckt wurden. 

Die Menge des Frischkotes hat stark abgenommen, zum Teil, weil die 
Tiere an manchen Tagen gréBere Heureste zuriicklieBen, insbesondere aber, 
weil ein trocknerer Kot ausgeschieden wurde. Die Kottrockensubstanz in 
Prozenten des Frischkotes betrug bei Ziege 1: 48,99, bei Ziege 2: 48,95, 
bei Ziege 3: 46,84, bei Ziege 6: 48,06 Proz. Auf den ersten Blick fallt auf, 
da8 der Harnstickstoff nirgends dieselbe Steigerung wie in den Harnstoff- 
perioden erfahren hat. 


1) Kellner, Ernihrung der landw. Nutztiere, 8. Aufl., 8. 574, 1919. 


























336 E. Ungerer: 
Tabelle XXII. Menge an Kot, Kottrockensubstanz, Harn 
und Gesamtharnstickstoff. Periode VI. 
Kot | Kot Harn- Harn: Kot Kot Harn- Harn- 
Tag frisch | trocken | menge Ges..N frisch | trocken | menge Ges..N 
| 8 | 8 8 8 Bt a ee ee 
Ziege 1 Ziege 2 
Mitte! der 1446 594,1 | 5269 | 21,27 | 1528 | 636,3 | 4470 | 21,90 
17.X. | 1128 457,0 3950 | 22,49] 1275 | 591,1 | 3750) 21,82) » 
18.X. | 1095 495,56 3870 | 22,04 | 1230 | 585,8 | 2900 22,43] = 
19. X. 861 443,8 2860 20,28] 1261 | 624,5 | 3825 22,00; 2 
20.X. | 1068 527,9 3940 | 21,62] 1018 | 507,1 | 5880) 21,69] 5 
21.X. 1198 555,1 5820 22,31 fallt aus 4 
22.X. | 1107) 527,3 | 4900 | 21,78 963 | 462,5 | 2900) 21,80 
23.X. 1148) 521,7 | 4860 | 20,03 | 1253 610.8 4500 22,67 
24.X. 1023 449,9 5850 21,38] 1115  591,4 4860 22,84 
25.X. | 1153 578,5 | 5750 | 22,48 | 1233 | 543,7 4420 21,81 
26.X. 1118 5005 4740 22,76] 1219 | 586,2 4755 22,02 
27.X. | 1033 | 480,6 4420 | 21,98 | 925 | 474,8 | 4950 21,07 
28. X. fallt aus 1117 | 503,4 | 4830 28,96 
29. X. i 1113 | 566,9 | 4920 22.55 
30. X. 978 490.3 | 4750 | 22,92] 1196 | 541,6 | 4730 22.69 
31.X. 1131 -540,8 4870 | 22,34 | 1298 | 557,9 | 4480 21,71 
1.XI. 1040 514,9 2900 | 20,59] 1091 | 508,6 3500 22,36 
2.XI. 1200 539,5 3740 | 22,90] 1063 538.4 3960 21,12 
3.XI. | 957 547,3 | 3600 | 22,43] 932 | 440,7 | 3780)| 22,77 
4.XI. 1103 543,3 5920 | 21,05 | 996 | 504.4 | 3850 20,68 
5. XI. 1043 439,9 4870 | 21,61 945  554,1 4680 22,78 
6.XI. 1015 502,8 | 4350 | 22,68] 957  462,3 4500 24,00 
7.XI. 1061 525,7 | 4820 | 21,87 | 983 499.8 4200 21,97 
Mittel: | 1074 | 517,5 | 4650 | 21,99 | 1096 | 536.5 | 4290 | 22,58 
Ziege 3 Ziege 6 
Mittel der | 1575 | 678,1 | 3295 | 19,85 | 1516 | 621,6 | 2709 | 18,72 
17.X. | 1200) 520,1 | 3630 | 24,03 | 1369 | 585,9 | 1800 20,62) . 
18. X. | 1340 | 624,1 | 2550 22,27 | 1157  565,7 | 2400 22,09 | 3 
19.X. || 1350 601,8 | 2870 | 22,30 | 1266 617,0 2330 22,14) § 
20.X. || 1230) 596,2 | 2930 | 20,14] 1487  691,5 2860 19,08 | 5 
21. X. fallt aus 1257 | 565.5 | 2930 19,60) 7 
22.X. 1085 | 575,7 | 1850 | 23,74 | 1347  626,7 | 2770 18,03 
23.X. | 1110| 586,5 2360 | 22,67 | 896  467,2 | 2430) 20,22 
24.X. | 1242/ 533,8 | 3350 | 22,65 | 899  475,2 | 2910 20,15 
25.X. | 1275! 571,6 | 3700 | 22,23 | 962 488,0 | 3620 19,10 
26.X. | 1380 | 573,3 | 2760 | 23,18] 1281  565,5 | 3420 20,39 
27.X. | 1267/| 547,3 3450 22,38 | 1419 | 643,1 3870 19,41 
28.X. | 1345 | 620,4 2870 | 22,82 fallt aus 
29.X. | 1195| 555,1 3630 | 22,03 oo 
30.X. | 1260 | 572,4 | 3280 | 23,44 | 992 | 453,7 | 1830) 19,45 
31.X. | 1132) 584,6 | 2950 | 23,37 | 1177 | 538,8 | 2380 19,52 
1. XI. | 1322) 772,7 2540 23,66 | 1030 492.6 2410 19,48 
2.XI1. | 1558 653,8 3950 | 22,35 | 1269 | 586,8 2350 19,15 
3. XI. || 1118 595,5 2780 | 23,13 | 772 | 454,0 | 2270 | 21,94 
4. XI. | 1275 | 543,5 | 4350 | 24,08 1292 | 610,0 | 2930 | 18,86 
5. XI. | 1210 554,1 2400 | 23,07 | 1222 | 572,5 | 1870 20,21 
6.XI. 1105 537,3 4030 | 20,58 | 1109 | 570,5 | 2930 | 21,54 
7. XI. 1255 | 566,1 3850 | 21,26 | 1200 | 608,6 | 5750 19,85 
Mittel: | 1250 | 585,5 | 3270 | 22,68 | 1131 | 543,5 2916 | 19,82 
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Harnstoff und Glykokoll als EiweiBersatz usw. 


Aus der Kotanalyse berechnet sich die Verwertung der Niahrstoffe 
aus der Tabelle XXIII, 8. 338. 


Untersuchung des lufttrockenen Kotes. 
Periode VI. 





Trockensubstanz 


Organische Substanz. . . 
Gesamt-N 
Rohprotein 
Reineiweif 
Amide 
Rohfett 
Rohfaser 
N-freie Extraktstoffe . . . 
Pepsinlési. N 
” Rohprotein . . 


Das Glykokoll hat den Stoffwechsel giinstig beeinfluBt. 


Ziege 1 


Proz. 


96,10 
9,69 
86,41 
1,56 
9,75 
9,06 
0,69 
2,20 
35,28 
39,19 
1,01 
631 


absolut 


497,30 
48,18 
429,72 
7,75 
48,49 
45,05 
3,43 
10,94 
175,45 
194,89 
5,01 
31,31 


Ziege 2 


Proz. 


96,93 
11,19 
85,74 
1,73 
10,81 
9,81 
1,00 


2,05 | 


29,31 
43,57 
1,12 
7,00 


| absolut 


520,00 


58,18 
445,85 
8,99 
56,21 
51,01 
5,20 
10,66 
152,41 
226,56 
5,82 
36,37 


Ziege 3 


Proz. 


96,72 
9.89 
86,83 
1,76 
11,00 
10,18 
0,82 
2.37 
28,62 
40,28 
1,12 
7,00 


absolut 


566,30 
56,01 
491,72 
9.97 
62,29 
57,65 
4,64 
13,42 
150,28 
228,11 
6,33 
39,56 


Ziege 6 


Proz. 


96,61 
9,25 
87,36 
1,57 
9,82 
SO4 
0.88 
2.53 
33,18 
46,39 
0,98 


6,12 


absolut 


525,10 
48,57 
458,73 
8,24 
51,56 
46,94 
4,62 
13,28 
187,89 
243,56 
5,14 
32,12 


Die Verdauungs- 


koeffizienten des Rohproteins, sowohl aus dem Gesamtstickstoff wie aus dem 
pepsinsalzséureunléslichen Stickstoff des Kotes sind erhéht, die Verwertung 
des Rohfettes ist eine bessere. Dasselbe gilt fiir die stickstofffreien Extrakt- 
stoffe. Dagegen erlitt die Verdaulichkeit der Rohfaser eine nicht unerhebliche 
Depression, deren Ursache in der starken Zuckerbeigabe liegen muB. 


Periode VI. 





KOrpers 
gewicht 


kg 


42.52 
39,07 
39,08 
36,02 


0,60 
0.93 
0,97 
0,66 


kg 


2,32 
2,34 
2,53 
3,65 


Nefreie 
Extrakt- 


stoffe 
kg 


14,98 
14.03 
16,79 
16,78 


Rohs 


protein 


kg 


Reins 
eiweif 


426 22 


4,89 
5,22 
5,03 


Amide 


kg 


2,02 
2,69 
2,24 


2,35 


Starke. 
wert 


Eiweif- 
vers 
haltnis 


kg 
20.9 
20.7 
30.7 
33,3 
26.4 


Aus den Stickstoffbilanzen ist zu ersehen, daB ein Ansatz stattgefunden 


Stickstoffbilanzen der Periode VI. 





N im Futter . 
N im Kot 
Verdaut 
Davon im Harn 
in der Milch . 
Summe . 
eS ae 
Gewichtsabnahme je 
Tag 
Biochemiscb 





Ziege 1 


26,76 
‘,40 
29,01 
21,99 
5,27 
27,26 


1,75 


zulg 


Zeitschrift Band 147. 


| Ziege 2 
39,67 
8,99 
30,68 
22,58 
4,92 
27,50 
3,18 


Ziege 3 
42,62 
9,97 
32,65 
22,68 
7,02 
29.60 


2,95 


56 g 


32g 








338 E. Ungerer: 


Der Starkewert (s. vorstehende Tabelle) veranderte sich infolge der 


anderen Fiitterungsweise und fiel geringer aus als in den Grundfutterperioden. 
Dagegen blieb das Rohniahrstoffverhaltnis konstant. 


Tabelle XXIII. 
Verwertung der Nahrstoffe in Periode VI. 


























Zz — GeseN Aus PepsinstiCl | ete 
5 cmemaecettt me. em | Nach | Amid |Rontett| ®°™ |2E8 
& t..4 Eiweif Faw 2 EiweifS§ Stutzer ; | | faser | Za = 
oe Oe a A a ee ee 
Ziege 1 
Einnahme . |39,15/244,69| 153,77 244,69) 153,77 90,58 | 39,75 |307,63|891,98 
Ab Rest. . 2,39 14,94) 13,32 14,94) 13.32) 1,33 | 3,33 | | 33,30) 57.27 
36,76 229,75 140,45 229,75 14045  —~«((89,.25 | 36.42 |274,30834.71 
Im Kot . . 7,75) 48,49 45,05 31,31 31,31 __| 3,43) 10,94 175,45/194,89 
Verdaut . . |29,01 181,32 95,40 198,40 109,14 196,80 85,82 25,48 98,88 639,82 
Verdamuné® || 78.9 78,9 67,9 86,3 77,7 | 85,7 96,1 699 361 | 766 
Ziege 2 
Einnahme ,. /41,61/259,50) 167,57 259,50 147,57 191.95 | 49,65 |271,13/821,09 
Ab Rest. .| 1,94 11,88 10,80 1188 1080 | 1.08 | 2,70 | 27,00 46.44 
|39,67 247.62 156,77 247,62)136,77 (90,87 46,95 |244,13/774,65 
Im Kot . .| 8,99 56,21 51,01 36,37) 36,37 5,20 10,66 |152,41/226,56 
Verdaut . ~ 30,68 191,41 105,76 211,25 100,40 214,79 85,67 36,29 91,72 548,09 
Verdayungs: 97,3 | 77,3 | 67,6 | 85,3 | 734 | 86,7 942 | 77,3 | 37,6 | 70,7 
Ziege 3 
Einnahme . 45,10/281,50/187,97 281,50! 187,97 91,95 | 54,63 |321,31'945.89 
Ab Rest. .| 248 15,21 13,82 15,21 1382 | -1,39| 3,45 | 34,50 59,46 
42.62 266,29 174,15 266,29) 174,15 90,56 | 51,18 286,81 886,43 
Im Kot . . 9,97 62,29) 57,65 39,56 39.56 =| 4,64 13,42 187,89 228,11 
Verdaut . . 32,65 204,00 116,50 226,73 134,59 228,4887,31 37,76 | 98,92 658,32 
Vv 
crdawungs 76,6 || 76,6 | 74,8 | 85,1 | 77,2 | 85,7 964 |738 | 345 743 
Ziege 6 
Einnahme . |39,15'244,69/ 153,77 244,69| 153,77 89,25 | 39,75 |307,68'891,98 
Ab Rest. . 1,84 11,25) 10,23 11,25) 10,23 1,02| 2,55 | 25,57 43,98 
87,31 233,11 143,54 233,11/143,54 88,23 | 37,20 |282,06 848,06 
Im Kot . . 824 51.56 46,94 32.12) 32.12 4.62 | 13.28 |150,28 243.56 


Verdaut . . 29,07 181,55 96,60 201,57 111,42 | 197,0273,61 23,92 131,78 604,44 
Tete. 77,9 | 77,9 | 67,3 864 77,6 | 84,5 834° 643 | 46,7 713 

Das Koérpergewicht hat bei Ziege 1 und 5 zugenommen, bei den anderen 
in geringer Weise abgenommen. 

Die Verwertung des Giykokolls durch den Organismus wird aus dem 
Harnstickstoffiiberschu8 der Periode VI im Vergleich zur Grundfutter- 
periode V berechnet. Ziege 1 schied in Periode V im Harn 21,27 g Stickstoff 
aus, in Periode VI 21,99 g Stickstoff, also mehr ausgeschieden in Periode VI 
0,72 g Stickstoff. 

Im Futter wurden weniger > een: . . . . 518g Stickstoff 

im Kot weniger ausgeschieden. . . . - + + + 2,308 es 

mithin weniger verdaut. ......... . . 2,88g Stickstoff 
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Harnstoff und Glykokoll als Eiwei®ersatz usw. 339 


also wurden im Harn 2,88 + 0,72 = 3,60 g¢ Stickstoff mehr als in Periode V 
ausgeschieden. Da 13,04 g Stickstoff als Glykokoll verfiittert worden sind, 
ergibt sich eine Verwertung des Glykokollstickstoffs von 72,4 Proz. Bei 
Ziege 2 betrug die Verwertung 79,6 Proz., bei Ziege 3: 54,97 und bei Ziege 6: 
68,8 Proz. 

Das Glykokoll wurde im Mittel zu 68,9 Proz. verwertet. Die Verwertung 
ist eine bessere als die der gleichen Menge Harnstofj in Periode IV. 

Beziiglich des Kérpergewichtes sei noch folgendes nachzutragen: 
Das niedrigste Kérpergewicht wurde an den Tagen festgestellt, an dem die 
Tiere gedeckt wurden und éfter als gewéhnlich Harn lieBen. Bei Ziege 2 
und 4 betrug der Unterschied an den genannten Tagen etwa 3 kg, dieser 
starke Abfall beeintrachtigte natiirlich das durchschnittliche Gewicht. 


Periode VIL: GrundfutterschluBperiode. 

Der Versuch wurde durch eine Grundfutterperiode abgeschlossen, in 
welcher dasselbe Futter wie in der ersten Periode gereicht wurde. Die Reste 
an Heu waren gréBer als in den bisherigen Perioden, besonders Ziege | 
zeigte eine verminderte FreBlust, wihrend die Tranke mit den Kraftfutter- 
beilagen stets gesoffen wurde. 

Menge und Beschaffenheit der Milch sind in der folgenden Tabelle 
zusammengestellt: siehe Tabelle XXIV, 8. 340. 


Wirkung auf Menge und Gehalt der Mitch. 

Bei simtlichen Tieren hat eine starke Zunahme an Menge und Qualitit 
als Reaktion auf die von Ersatzstoffen freie Futterration stattgefunden. 
Die Milchmenge stieg um durchschnittlich 200g taglich an. Gleichzeitig 
machte sich alsbald eine Abnahme der prozentigen Trockensubstanz- und 
Fettzahlen geltend. Schon am zweiten Tage trat dieser Abfall deutlich hervor. 
Die absoluten Trockensubstanz- und Fettzahlen stiegen jedoch an. Die 
Fettmenge war im ersten und zweiten Abschnitt am gréBten und fiel im 
dritten Teil schneller ab. Es ist fraglich, ob die Nachwirkung des Glykokolls 
so lange angehalten hat. Sehr wahrscheinlich ist aber die Verminderung auf 
die gegen Ende der Periode einsetzende widerwillige Aufnahme der Futter- 
ration zuriickzufiihren. Aus der Gesamtanalyse der Milch ergibt sich der 
Gehalt an Rohprotein und Milchzucker. 





eng wey Ges.-Stickstoff Rohprotein Fett Milchzucker 


8 Proz. Proz. f Proz. g Proz. g Proz. | 8 
1] 
1. 1123 | 0,725 0,568 | 638 3,55 39,88 4,99 56,11 | 4.60 51,66 
2. 987 0,819 0,636 | 6,27 3,97 | 39,18 6,46 | 63,00) 4,30 42.44 
3. 1456 0,697 0581 845 3,63 5281 4,07 59,21) 4,75 69,16 
4 1119 | 0805 0,594 6,65 3,71 | 41,56 5,18 | 57,90) 5,04 | 56,40 
5. || 1009 | 0,841 0,534 5,38 | 3,33 (33,63 4,70 47,43 4,14 | 41,77 
6. | 1378 | 0,752 0506 6,97 3,16 43,56 4,60 63,32 4,90 | 67,52 

Die Milch erfuhr mit fortschreitender Lactation eine Zunahme an Fett 
und Trockensubstanzprozenten, wahrend beim Rohprotein und Milchzucker 
kein einheitliches Anwachsen festzustellen ist; die Schwankungen liegen 
innerhalb des Analysenspielraums. 

Die Durchschnittswerte betrugen fiir Trockensubstanz und Fett in der 
ersten Periode 12,17 und 3,44 Proz., in der siebenten Periode 13,87 und 
5,00 Proz., fiir Rohprotein und Milchzucker in der ersten Periode 3,33 und 
4,77 Proz., in der siebenten Periode 3,56 und 4,54 Proz. 

22° 
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342 E. Ungerer: 


Dies stimmt mit den Beobachtungen von Hinchelif/'), G. Simon und 
A. Truntz*) iiberein, rach denen der Gehalt an stickstoffhaltiger Substanz 
der Milch sich im Laufe der Lactation vom ersten bis zum neunten Monat 
nicht wesentlich andert. 

Die hohen Trockensubstanz- und Fettprozentzahlen der Glykokollperiode 
wurden in der SchluBperiode nicht erreicht, so daB also diese Befunde nur durch 
eine spezifische Wirkung des Glykokolls zu erkldéren sind. Wire die 
Konzentrationszunahme auf eine geringere Wasserausscheidung zuriick- 
zufiihren, so hatten das Rohprotein und der Milchzucker gleichermaBen 
erhéht sein miissen. 

Wirkung auf den Stoffwechsel. 

Uber die in Tabelle XXV, 8. 343, zusammengestellten Stoffwechsel- 
produkte ist nicht viel zu sagen. Die Frischkotmengen bei Ziege 1 haben 
infolge der geringeren Futteraufnahme nachgelassen. Der Harnstickstoff 
hatte die normale Héhe. Der frische Kot besaB, wie in den iibrigen Grund- 
futterperioden, eine etwas feuchtere Beschaffenheit. Die Kottrocken- 
substanz in Prozenten des Frischkotes betrug bei Ziege 1: 41,63, bei Ziege 2: 
42,96, bei Ziege 3: 42,88, bei Ziege 6: 40,81 Proz. Aus der Kotuntersuchung 
(s. nachstehende Tabelle) berechnen sich dann die Verdauungskoeffizienten, 
welche in der Tabelle XXVI, S. 344, zusammengestellt sind. 





 Zhege 1 Ziege 2 Ziege 3 Ziege 6 


| — EE 
Fess. iE Proz. | absolut Proz. absolut Proz. | absolut 


Trockensubstanz ... - 96,65 468,70) 7,39 620,10 95,65 612,30) 96,91 577,50 
Pe SEL S ae | 11,82 | 55,40) 12,13 | 75,22) 11,76 72,00) 11,05 63,81 
Organische Substanz. . . | 84,83 397,59 85,26 528,69 83,89 513,66 || 84,96 490,64 
Geom. . ww ss L77 8,29 1,84) 1141) 189 11,57 1,74) 10,04 
Rohprotein ....... | 11,50 | 53,90) 11,50 | 71,31 11,81 | 72,31 10,87 | 62,77 
ReineiweiB ....... 10,56 49,49) 10,63 65,91 11,25 68,88 9,88 57,05 
PSS ae eA SP 094 441) 087) 540 056, 343 099 5,72 
SE ek ee ie 2.44 1144 296 1835 288 17,63 2,90 16,74 
ES er 25,55 119,75 26,66 165,32) 25.78 157,85 31,92 184,34 
Nefreie Extraktstoffe. . . || 45,34 212,51 44,14 273,71) 43,42 265,86 39,27 226,78 
Pepsinunlésl. N ... . . | 109) 5,11) 1,14) 7,07) 119 7,28) 1,10 6,34 


.  Robprotein. || 6,81 | 31,93) 7.12 | 44,18) 7,43 45,50 6.87| 39,62 


Es sei erwihnt, daB die Depression der Rohfaser aufgehoben (Ziege 1) 
oder doch gebessert wurde. Der Verdauungskoeffizient des Rohproteins 
und des EiweiBes war normal. Der Starkewert war niedriger als in den 
anderen Tngeane mente. pment zumal bei on 2. 











Nefreie ee. Milch: 
| g Roh; Roh- wr Starke: | Fiweif. 
Gewicht Fett ama oe gostei Eiweif | Amide | “or ota ) » 

haltnis 
ke | ke | ke | ke | ke | ke sail kg 


—— | i = | 


Ziege 1 42.71 0,95 | 4,75 13,21 | 436 | 402 | 0,34 | 19,92 1:4,98 263 
. 2 4056 L1l | 341 1116) 473 | 484 | 039 | 17.45 1:3.92 243 


3 / 40,18 126 | 484 13,49) 5.28 480 | 048 20,86 1:438 36.2 





. 6 | 36,62 1'39 | 453 15,80) 489 | 452 | 0,37 22.380 1: 4,97) 37,6 


Mittel: | 31, y 


1) Mitteilung des landw. Instituts der Universitat Leipzig, siehe 
Kirchners Lehrbuch der Milchwirtschaft. 
*) Zeitschr. f. physiol. Chem. 38, 516, 1901; 39, 390, 1903. 


Harnstoff und Glykokoll als EiweiBersatz usw. 


Tabelle XXV. 


Menge an Kot, Kottrockensubstanz, Harn und Gesamtharnstickstoff. 


Periode VII. 





Kot | Kot Harm- Kot Kot Harn- 
frisch | trocken Ges..N frisch trocken mengy 
| 


+ 7 ~ ~ ~ - 


Ziege Ziege : 
plittel de; 1074 | 517.5 | 4650 | 20,32] 1096 | 536,5 | 4290 21,30 
8. XI. 1151 446.1 | 5430 | 20,35 | 1175 | 555.2 5320 28,31, . 
9.XI. 1107 422.1 4940 20.92] 1318 | 622'8 | 3460 20:55 | 
10.XI. 1157 505.4 3920 19.71 | 1390 | 589.6 | 3920 19.54 
11.XI. 1371 484,6 4330 20,12 fallt aus | 
12.XI. 1323 561.2 4400 20:21 | 1023 | 442.3 2500 15.88 
13.XI. 1173 489.2 4810 20,52 | 1683 712.5 2850 19,46 
14.XI. 1273 562.2 4740 19,64] 1248 501.3 3450 19.41 
15.XI. | 1133 543.6 | 3250 19,40 | 1558 | 635.0 3320 19.89 
16. XI. | 1234 541,5 5780 19,76 | 1446 | 556.5 3830 20,94 
17.XI. 1298 512.9 3750 21,91 | 1103 | 475.8 2950 19,77 
18.XI. 1211 531,8 5970 20,06 | 1748 | 775.7 4310 22.39 
19. XI. 1015 432.2 4730 19,59 | 1445 625.1 3780 20,59 
20.XI. 1163 386.4 | 5380 20.96 | 1592 | 758.6 | 2930 17.52 
21. XI. | 1102) 451,2 4400 20,68 1490 630.9 3650 18,22 
22.XI. 1195 407,1 5420 20,05 | 1485 | 637.4 3830 20.94 
23.XI. 1008 457,6 5400 22,09] 1563 | 649.1 3750 22.80 
24.XI. || 1145 483.8 3920 20.20] 1611 730-1 4120 23.36 
25.XI. || 1180 510.5 3430 19.30] 1471 633.3 3380 22105 
Mittel: 1165 485.0 4691 20,32 1526 688.3 3920 20.31 
Mittel: 1482 | 636,7 3692) 20,63 





Ziege 6 


1250 | ; 3270 22,6 1131 543.5 2916 19,82 
1560 | 582,! 2760 22,28 1182 508.4 | 2400 20,09 
1632 65 3850 = 22,2 1392 616,8 | 1800 19,81 
1590 594.2 3000 20,4: 1364 630,9 3350 19,75 
1495 64¢ 3480 2 1237 575.2 1910 18,43 
1592 5120 20,10 1617 663.8 1750 19,77 


1600 3300 22,55 1525 630,4 1900 19,32 
1388 604.4 | 2850 | 21,27 | 1420 541.4 2760 19,43 
1435 645,9 3000 © 21,31 | 1442 589,56 1750 19,99 
1477 | 646,4 | 3330 | 21,01 | 1467 580.6 2410 21,23 
1510 658,1 | 3250 21,92 | 1450 579,2  1930 20,07 
1600 696,5 3860 21,55 |] 1547 584,1 2450 20,40 
1500 636,9° 3740 22,89 | 1418 632,0 2730 21,09 
1500 634,1 2850 21,49 | 1457 632,0 2900 19,42 
1440 558,7 | 3500 21,86 | 1559 629,7 2450 18,68 
1487  657,7 | 2680 | 22,75 |] 1532 624,8 2310 20,05 
1470 | 626,5 | 4000 | 22,68 | 1408 630,0 3360 21,76 
1452 | 651,2 | 2970 | 21,35 | 1402 | 530,6 1850 20,25 
1369 | 624,8 | 2620 | 22,35 | 1421 | 636,7 1910 19,31 
. | 1525 620,5 | 2580 | 2086) — | — ; 
Mittel: | 1493 640,2 | 3166 | 21,84 | 1473 | 601,6 | 2285 20,00 


Vorpe riode 




















Ri ee ad oc 





344 E. Ungerer: 
Tabelle XX VI. 
Verwertung der Niahrstoffe in Periode VII. 
Z Aus Ges..N Aus Pepsin-tHCl | os 
5 des Kotes _—_unléslichem N Nach | Ambdal Rebfece Roh: Bee 
& h..4 EiweiB Ran ol Eiwei Stutzer | faser 7 Hs 
ry é 8 8 8 | s ry 8 
Ziege 1 
Einnahme . 42,30 264,37 243,16 264,37 243,16 | 21,18) 57,31 377,60/870,67 
Ab Rest. . 3,39 21,18 18,87 21,18 18,87 | 231 546 54,67) 94,04 
38,91 243,25 221,29 243,25/221,29 18,87 51,85 |322,93 776,63 
Im Kot . . 8,29 51,81 49,49 31,93, 31,93) = 4,41 11,44 [119,75 212.51 
Verdaut . . 30,62 191,44 171,80 211,32 189,36 195,26 14,46 40,41 203,18 564,12 
Verd 2 
Kocffiieat .| 78,7 78,7 | 77,8 868 85,5 | 80,2 76,7 77,9 | 629 726 


Einnahme . 
Ab Rest. . 


Im Kot. . 


Verdaut . 
Verdauungs: 
koeffizient 


Einnahme 


Ab Rest. . | | 16,58) 17,13) 15,58 | 
45,53)284,44 261,78/284,44 261,78 | 
Im Kot . . 11,57) 72, 


Ziege 2 


44,79/279,57|256,96279,57 |256,96 
2,67) 16,33) 14,85) 16,33 14,85 


42,12 263,24 242,11 263,24/242,11 


11,41 71,31 65,91 44,18) 44,18 


22,45| 67,21 |341,10'790,15 
148) 371 | 37,10 63,85 
20,97 | 63,50 304,00 726,30 

5,40 18,35 165,32 273,71 


212,59 15,57) 45,15 138,68 452,59 


. 30,71 191,93 176,20 219,06 197,98 
72,9 72,9 72,7 | 83,2 | 81,7 


Ziege 3 


. |48,33'301,57|277,36)301,57|277,36 
| 2,80 17,13) 15,58) 17,13) 15,58 


31) 68,88) 45,50). 45,50 


80,7 74,2 Tl1l 456 62,3 


24,05| 72,19 391,28)/874,95 
1,55} 3,89 38,95 66,99 





| 3,43] 17,63 157,85 265,86 





Verdaut . . 33,96 212,13) 192,90 238,94 216,28 226,41 19,07 50,67 194,48 542,10 


Verdauungs- 
koeffizient 


Einnahme 
Ab Rest. 


Im Kot. 


Verdaut . 
Verdauungs- 
koeffizient 


74,6 746 73,7 840 826 


Ziege 6 


. 42,30 264,37/243, 16 '264,37/243,16 
. | 0,79 487) 443 4,87) 443 





79,6 84,7 74,2 | 55.2. 67,1 


a 57,31 tr 870,67 
| 0,44; 1,10) 11,07 19,14 








eran 238,73 259,50/238,73 
04 62,77 


57,05 39,62) 39,62 


. 10 
. 31,47 196,73] 181,68 219,88 
. 75,8 75,8 | 76,0 84,7 


199,11 
83,4 





20,74| 56,21 (366,53 851,63 
5,72| 16,74 |184,34 226,78 
196,48 15,02 39,47 182,19 634,85 
75,7 72,3 70,2 49,7 746 


Dies riihrt daher, daB das Koérpergewicht im Vergleich zur Anfangs- 
periode um 3 kg zugenommen hat, infolgedessen fallt die Berechnung je 
1000 kg niedriger aus. Eine Erhéhung des Kérpergewichtes muB bei gleich- 
bleibender Fiitterung bei stetiger Abnahme der Milch naturgema8 eintreten, 
betrug doch die Milchmenge je 1000 kg in Periode 1 im Mittel der Ziegen 1. 
2, 3, 6 52kg gegen 31 kg der Periode VII. 


Die Stickstoffbilanzen waren bei allen Tieren positiv. 





a a ee ee a ee ae ee 
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Harnstoff und Glykokoll als EiweiBersatz usw. 345 





Ziege 1 Ziege 2 Ziege 3 Ziege 6 


N im Futter... . 38,91 42,12 45,53 4151 
i.) 6). 8,29 11,41 11,57 10,04 
Verdaut 30,62 30,71 33,96 31,47 
Davon im Harn . . 20,32 20,63 21,84 20,00 
in der Milch. . . 6,38 6,27 8.45 6,97 
Summe 26,70 26,90 30,29 26,97 
3,92 3,81 3,67 4,50 
10g 78g 57g 31g 
Versuche ich nun, mit Hilfe der beiden die Glykokollperiode ein- 
schlieBenden Grundfutterperioden die positiven Bilanzen der Ersatz- 


periode nachzupriifen, so erhalte ich folgende Werte: 
Es wurden angesetzt bei 





In Periode V_ In Periode VII Mittel In Periode VI Also + oder — 


Ziege 1. | + 45,51 + 3,92 + 4,71 + 3,42 — 1,29 

» 2. +353 + 3,81 + 3,67 + 4,46 + 0,79 
a + 5,98 + 3,67 + 4,82 + 2,95 — 1,87 
6. + 4,72 + 4,50 + 4,61 + 1,06 — 2,35 


Das Glykokoll hat demnach im Vergleich zu dem eiweiBreichen Grund- 
futter nur in einem Falle den Ansatz beférdert, in allen anderen Fallen ist 
trotz scheinbarer positiver Bilanzen ein Verlust zu verzeichnen. 


” 


Wirkung der Ersatzfuttermittel auf den Ertrag an Milch und Milchbestandteilen 
unter Ausschaltung der Lactation. 


Wenn ich nach diesen Einzelbesprechungen versuchen will, mir ein 
Gesamtbild von der Wirkung der nichteiweiBartigen Stickstoffverbindungen 
auf die Milch und deren Zusammensetzung zu verschaffen, so ist es nétig, 
den Einflu8 der fortschreitenden Lactation durch Anbringen der erforder- 
lichen Korrekturen, die man bei dem vorliegenden Versuche aus Anfangs- 
und SchluBperiode oder — da jede Ersatzperiode von zwei Grundfutter- 
perioden eingeschlossen war — aus diesen beiden benachbarten Grundfutter- 
perioden wahlen kann, auszuschalten. In der SchluBperiode blieben gréBere 
Futterreste zuriick, die die Ergebnisse beeintrachtigen konnten, so daB ich 
davon Abstand nahm, die Korrekturen durch Berechnung aus Anfangs- 
und SchluBperiode anzubringen, um nicht die nachteiligen Folgen auf alle 
Perioden zu iibertragen. Die Berechnung geschah demnach so, da8 fiir 
Periode II die Perioden I und III zugrunde gelegt wurden, fiir Periode 1V 
die Perioden III und V und fiir die Periode VI die Perioden V und VII. 
Die Korrektur wurde in bekannter Weise ermittelt und von dem Ergebnis 
der Periode I bzw. III bzw. V abgezogen (s. Tabelle XX VII, 8S. 346/347, 
»»Berechnete Ertrige‘‘). Morgen") hat in scharfsinniger Weise dargelegt, daB 
die bisher gebrauchlichen Verfahren der Depressionsberechnung keinen 
zutreffenden Ausdruck fiir die Wirkung des Futters geben, falls es sich darum 
handelt, sich iiber die Intensitét der Wirkung, auf welche es in diesem 


1) L. V. St. 77, 351, 1912. 
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Toi 


Tatsichliche Ertrage an \ 











Milchmenge Fett 
Ziege Ziege 
1; 2,;3), 4,5; 61) 2) 3} 415 
Goun@fetter . we tec 1992 1683 2503 1314 1425) 1951 67,33 66,04 63,88 49,84 51,52 
Harnstoff, kleine Gabe. . . . . . 1465 1463 2029 1181 1170 1860 52,86 58,24 59,19 49,02 46,63 ¢ 
ee 1207 1402 1902 1188 1151 | 1746 43,61 60.24 54,24 49.87 46.46 
Harnstoff, groBe Gabe... . . . 8741136 1678 953, 890 1559 35,77 52,52 53,46 44,89 36,52 § 
CUE ce cet ese ees 833 1197 1664 1144 886) 1458 36,76 67,63 59.26 59,10 4.10 4 
Cn +i: +=. 4s © 0 @ « © le 888 | 809 1202 977 810) 1198 47,18 60,86 58,68 56,59 38,74 
Pee ee eae 1123 987 1456 1119 1009 | 1378 56,11 63,00 59,21 57,90 47.43 


Berechnete Ertrige an Milch und Milchbestandteilen unter Be 


Besledo Temi TH. cet tee || 1992 | 1683 | 2503 | 1314 | 1425 | 1951 | 67,33  66,04/ 63,88 49.84 51,52 
pa evs © 2 6 6 & & 6er as | 1546 1524 2162 1242 | 1269 1855) 53,88 62,73 58,41 49,86 48,60 
° MUO Ve cc vrcves 1207 1402 1902 1188 1151 1746) 43,61 60,24 54.24 49.87 46.40 
a ie 6 oss & ee oes 11023 1302 1785 1166 1020 | 1605) 40,26 64,01 56,80 54,74 43.35 » 

. V and VB. weve 833 1197 1664) 1144 886 | 1458 || 36,76 67,63 59,26 59,10 40,10) 

a WE. eh 4 eens os & | 977 1004 1564/1125 843) 1398|/46,14 65,69 59.23 58,60 4430 
Bemerkung: Von der Mitte der L Periode bis zur Mitte der Ill. Periode = 40,5 Tage bei J 

Ziege 1, 2, 3, 4,5 oder 56,7 Proz. des zuerst gefundenen Betrages, 15,5 Tage bei Ziege 6 = 46,9 Proz 


der Ill. Periode bis zur Mitte der IV. Periode = 24,5 oder 49 Proz. des vorigen Betrages. Von der 
V. Periode bis zur Mitte der VI. Periog 


Nach der Depression korrigierte Zahlen aus ber 


Grundfutter I und II]... .. . 1992 1683 2503 1314 1425 1951 67,33) 66,04) 63,88 49,84) 51.52 
Harnstoff, kleine Gabe Il . . . . | 1888 1616 2349 1250 1314 1956 66,06 61,31 64,73 49,00 49.37 
Grundfutter HII und VV... . . « 1207 1402 1902 1188 1151 1746 43,61 60,24 54,24 49,87 | 40,49 
Harnstoff, groBe Gabe IV . . . . 1032. 1223 1788) 971-1004 1696 38,75 49,42 51,05 40,90 39,14 | 
Grundfutter V und VII... . .« 833 1197 1664 1144 886 1458 36,76 67,63 59.26 59,10) 40.1) « 
Glykoko .. 2 ec cree 740 (965 1309) 994) «851-1249 37,60 62,66 58,71 57,07 | 35/12 § 


Versuch ankam, eine Vorstellung zu machen. Die berechneten Ertrage 
miissen noch in Beziehung gebracht werden zu dem héchstméglichen Ertrag 
der vorangegangenen Grundfutterperiode. Die so gefundenen Werte werden 
zum Unterschied von den berechneten nach Morgen ,,korrigierte’’ Zahlen 
genannt. 

Vergleiche ich nun die korrigierten Werte mit den gefundenen, so 
entspricht der Unterschied in den Ertrigen der Wirkung des Ersatzfutter- 
mittels. Die einzelnen Zahlen sind als Differenzwerte in der Ubersichts- 
tabelle XXVIII, 8S. 348, zusammengestellt. 


Wirkung auf Menge und Zu tzung der Milch. 

1. Menge. Wenn man die so erhaltenen Differenzzahlen miteinander 
vergleicht, so gewinnt man nicht den Eindruck, als ob die Ersatzstcffe 
giinstig auf die Milch und deren Komponenten gewirkt hitten. Die 
Milchmenge sank in Periode II bei den Ziegen 1 und 3 ganz betrichtlich, 
besonders bei Ziege 1, unter den berechneten Stand. Insgesamt wurden 
von den sechs Tieren 595g Milch (im Durchschnitt 99,2 g) weniger aus- 
geschieden als es der Fall gewesen wire, wenn die Lactation ausgeschaltet 
worden wire. Schlechter wird das Ergebnis in Periode IV, hier wurden 
sogar 882g insgesamt, im Durchschnitt 147 g Milch weniger abgesondert. 
Diese Zahlen fallen um so schwerer ins Gewicht als fiir die Berechnung 
fiir die Periode IV die beiden Grundfutterperioden III und V_ benutzt 
wurden, in denen weniger Milch erzeugt wurde. Noch niedriger fielen die 
Werte in der Glykokollperiode aus, hier betrug die EinbuBe sogar 996 g, 
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itigung der fortschreitenden Laktation aus benachbarten Perioden. 


Mitte der Ill. Periode bis zur Mitte der V. Periode = 50 Tage bei allen Ziegen von der Mitte 






Trockensubstanz Rohprotein (N 6,25) Proz. Fettgehalt der Trockensubstanz 
— ——}-— — # 
Ziege Ziege Ziege t 
3 + 5 6 1 2 3 4 5 6 2 5 



















2180 277.3 167,8 172,8 233.4 58,75 50.81 79,62 42,18 57,18, 28,29 . 
190,7 242.0 150,6 146,0 228.2 46,93 48,18 65.43 38.25 37,25 52,81 29,05 30,54 24.46 32,55 31,94 29,48 






1885 227,5 1558 147,1 214,7 43,25 47,56 66,06 41,56 37,81 50,18 29,09 31,96 23,54 32.00 31,58 30,04 - 
156,6 210,0 134.7 1195 1868 29,37 32,06 64,18 32,56 30,50 41,00 31,41 33,54 25,43 33.33 30,56 29,17 
1758 217.0 167,7 1172 192.0 31,93 45,18 62,81 44,87 30,38 45.44 32.47 38,47 2731 35.24 34.22 33,30 
145.4 168,85 149.9 110.9 164.9 32,93 30,75 43,88 38,44 28.69 35,88 35,17 41,86 34,76 37.75 34.93 36.03 
152.6, 191,1 1595 131.2 1848 39,88 39,18 52,81 41,56 43,56 35,80 1 2 






















218.0) 277,3| 167,8 | 172.8 233.4 58,75 50,81 79,62 42,18 43,31 57,18 28,29 30,29 23,04) 29,88 29,82 29.87 4, 
M13 249.1 161.0 158.2 224.6 49,97 48,96 71,93 41,83 40,20 53,90 28,65 31,16 23,45 W.97 30.76 29,95 | 
188.5 227.5. 155.8) 147.1 214.7 43,25 47,56 66,06 41,56 37,581 50,18 29,09 31,96 23,84 32,00 31,58 30,04 
182.3 222.4) 161,5| 132.4 203.5 37,71 4640 64,45 43.25 34,17 47.86 31,23 35,11 25.54 33,90 32,74 31.58 
175.8 | 217,0| 167.7) 117.2 192,0 31,93 45,18 62,81 44.87 30,38 45,44 32.47 38.47 27,31 35.24 3422 33,40 , 
104.1 | 204.5 | 164,3| 125.3, 189,0 35,78 42,67| 58,00 43,48 32,07 44,65 32,95 40,03 29,64 35,67 35,40 33,69 4 


3, 33 Tage bei Ziege 6. Von der Mitte der J. Periode bis zur. Mitte der Il. Periode = 23 Tage bei 















. Periode bis zur Mitte der VII. Periode = 39,5 Tage bei allen Ziegen von der Mitte der 19 Tage 
4.1 Proz. des vorigen Betrages. 









en Perioden (nach Morgen, L. V. St. 77, 351 1912). 
218,0| 277.3 167.8 172,8| 233.4) 58,75 50,81 79,62 42.18 43.31 57,18 28.29 30.29 23,04 2988 2982 20,87 

26,5 269.4 156.9 1595 237.6 55,18 50,00 72,43 38,57 40,13 56,01 28,65 29,69 24.03 31,23 W.95 29,35 ° 
1885 227.5 155.8 147.1) 2147 43,25 47.56 66,06 41,56 37,81 50,18 29,09 31,96 23.84 32,00 31,58 30,04 

161,9 215.0 129.9 132,8| 197.1 33,68 32,86 63,73 31,29 33,75 42,99 29.92 3.53 23,75 31.49 2947 27,77 

1758 217.0 167,7 117.2) 192.0 31,93 45,18 62,81 44,87 30.38 45,44 32,47 3847 27,31 35.24 34422 33,50 

179,1  153,0 103.8) 167.5 29,40 32,56 39,67 27.18 35.27 35,94 40.20 32,78 3731 33,74 
im Durchschnitt 160g. Die Ertrige der einzelnen Ersatzperioden diirfen 
nicht untereinander verglichen werden, da ja fiir die Berechnung der Ersatz- 
perioden jeweils andere Milchmengen zugrunde gelegt wurden. 

2. Fett. Die Fettmenge war in allen Ersatzperioden niedriger. Am 
starksten war der Unterschied in der Periode IV, am geringsten in der ‘ 
Periode II bei einer kleinen Harnstoffgabe. Auch das Glykokoll wirkte 
nur auf den prozentigen Gehalt an Fett, wahrend die absoluten Fettmengen, 
auf die es bei der Beurteilung vor allem ankommt, eine Minuswirkung zu 
verzeichnen haben. Im Durchschnitt betrug der Minderfettertrag in der : 
Periode II 1,25 g, in Periode [V 6,73 g und in Periode VI 2,62 g. 

3. Trockensubstanz. Die verfiitterten Ersatzstoffe bewirkten in allen 
Perioden einen bedeutenden Verlust an Milchtrockensubstanz, der sich 
am stirksten in Periode IV und VI auspragte. Im Durchschnitt wurden 
in Periode II 7,8g, in Periode IV 21,1 g, in Periode VI 19,7 g¢ weniger 
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ausgeschieden. 
4. Wirkung auf die Qualitdt der Milch. Harnstojf in kleiner Gabe, 
besonders aber das Glykokoll, haben qualitdtsverbessernd gewirkt. i) 






Anschaulicher wird die Beeinflussung des Milchertrages im Vergleich 
zum Grundfutter durch die Verhdltniszahlen, welche die Veranderung in 
der Futterwirkung in Prozenten des Grundfutters angeben, dargestellt 
(Tabelle X XTX, 8S. 349). Die Verhaltniszahlen wurden aus den korrigierten 
Zahler. berechnet. 

In der Tabelle wurden neben den Mittelzahlen auch die héchsten und 
niedrigsten Werte angefiihrt. 
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Tabelle XXVIII. 


Wirkung der Futterveriinderungen nach den korrigierten Differenzzahlen. 





Harnstoff, kl. Gabe 
o . Gabe 
Glykokoll 


Harnstoff, kl. Gabe 
» gr. Gabe 
Glykokoll 


Harnstoff, kl. Gabe 
9» gr. Gabe 
Glykokoll 


Harnstoff, kl. Gabe 
9 gr. Gabe 
Glykokoll . 


Ziege 1 Ziege2 Ziege3 | Ziege 4 | Ziege5 Ziege6 Summe 


1. auf Milechmenge 


—104 |— 67 | —154|—164|—111}+ 5) —505 
—175 | —179 | —114| —317 —147| — 50 | —882 
— 81 | —232 | —255|—150 — 35 | —209 | —962 


2. auf die Fettmenge. 


27|— 4,73 + 0,95) — 0,84) — 2,15) + 0,02 — 7,52 


- 


7 
86 | —10,82, — 3,19] — 8,97) — 7,32) — 5,25 —40,41 
,12 | — 4,87 — 0,55 — 2,03 — 5,08, — 4,29 —17,94 


3. auf die Trockensubstanz. 
— 7,7 |—115 |— 7,9 |—10,9 |—133 | + 43 47,1 
—204 —266 —125 —25,9 |—143 —27,.6 —127,3 
‘7 |—20,0 |—37,9 |—14,7 | —134 —245 —118,2 


—7 
4. auf Rohprotein. 

— 3,57 | — 0,81| — 6,19; — 3,61 — 3,18} — 1,17 —18,53 

— 9,57 —14,70,— 2,33) —10,27| — 4,06; — 7,19 —48,12 

— 2,74 —12,62) —14,29] — 5,20; — 3,20| —10,17 —48,22 


5. auf den proz. Fettgehalt der Trockensubstanz. 


Harnstoff, kl. Gabe | + 0,39|— 0,60/ + 0,99| + 1,35) + 1,13 — 0,52 + 2,74 
Gabe + 0,83/— 1,43) — 0,09 — 051) — 2,11/ — 2,27 — 5,58 


Glykokoll 


+ 347| + 1,73) + 5,47 + 2,07|— 048 + 232 +1458 


Veriinderungen des Koérpergewichts in den einzelnen Perioden. 





Anfangsgewicht in 
Periode I... 
Grundfutter . . 


"'* | gys9 | 3774 39°40 


|| Ziege 1 | Ziege 2 | Ziege3 | Ziege4 | ZiegeS | Ziege 6 
| we | we | ke kg kg kg 


T 
| 41,04 37,00 | 37,62 | 41,33 | 36,58 | 35,00 
3951 3676 | 35.62 


Harnstoff, kleine Gabe | 40,51 3787 39,06 3847 3657 34,80 


Grundfutter . .. 


41,47 39,07 40,00 | 38,78 36,47 35,48 


Harnstoff, groBe Gabe | 41,02 | 38,54 38,91 37,68 , 35,66 | 35,22 


Grundfutter. ... 
Glykokoll ....... 
Grundfutter. ... 


. . | 42,50 | 40,30 39,79 | 39,02 | 36,17 | 36,62 
42,52 39,07 | 39,08 | 37,82 | 36,54 | 36,02 


. . | 42.71 | 4056 | 40,18 | 37,82 | 3693 36,62 


Wirkung der verinderten Fiitterungsweise im Vergleich zur vorhergehenden 


Periode. 


Zunahme gegen Anfangs- | 

gewicht in Periode I | 

Grundfutter. ..... | +055/+0,74 + 1,78 —182 +018 + 0,62 
Harnstoff, kleine Gabe | — 1,08 | + 0,13 —034 —114 —019 —0,82 
Grundfutter. ..... | +.0,96 | + 1,20 + 0,94 +031 —0,10 + 0,68 
Harnstoff, groBe Gabe  —0,45 —053 —109 —1,10 —081 —0,26 
Grundfutter. ..... +148/+4+1,76 +088 +134 +051 + 1,40 
gig ia lati ie ga + 0,02 |— 123 —0,71 —1,20 +037 —0,60 
Grundfutter. ..... +019'4+149 +1,10'+0 +039 + 0,60 
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Tabelle XX IX. 


Verhaltniszahlen. 





Fettgehalt 
: Trockens 
Milchmenge Fett , der Trocken- Rohprotein 
substanz, substanz 


Periode II. 


Ertrag durch Harnstoff (kleine Gabe) in Prozenten des Grundfutters 
aus benachbarten Perioden nach der Depression berechnet. 
l 94,76 98,11 96,76 101,40 93,92 
Do °« 96,02 92,84 94,72 98,02 98,52 
‘ 93,85 101,00 97,15 103,90 90,97 

. oe 95,13 98,32 93,51 105,10 91,44 
Sisk 92,21 95,83 92,31 103,80 92,66 
Se 100,20 100,00 (10180 9823 97,96 
Mittel... 935 | 97,68 96.04 101,74 94.25 


Maximum . 100,00 | 101,00 101,80 105,10 98,52 
Minimum . 92,21 92.84 92,31 98,02 90.97 
Periode IV. 
Ertrag durch Harnstoff (groBe Gabe) in Prozenten des Grundfutters. 

Ziege 1 . . 85,50 88,86 86,39 102,90 77,87 
ete 87,23 80,17 85,89 93,34 69,10 
94.01 94,12 94.51 99,59 96,47 

81,74 82,01 83,38 98,36 75,28 

87,23 84,25 90,28 93,32 89,26 

97,14 84,79 91,81 85,77 


Ziege 


Mittel. .. | 8881 85,70 | 8888 64 | 8220 


Maximum . 7,14 9412 | 9451 102,90 96,47 
Minimum . || 81,74 8201 | 8338 | 92,35 69,10 


Periode VI. 

Ertrag durch Glykokoll in Prozenten des Grundfutters. 
Ziege 1 . . 90,28 103,10 93,19 110,7 91,33 
y 80,62 92,65 88,63 104.6 72,07 
78,67 99,07 82.54 120,0 75,66 
86,89 96,57 91,23 105,9 88,41 
96,05 87,33 88,57 98,60 89,47 
2 Ya 85,66 93,29 87,24 _ 1070 _ 77,62 
Mittel . . . 86,35 33 | 8853 1061 =| 8242 


| | 
Maximum . 96,05 103,10 93,19 | 1200 | 91,33 


Minimum . 78,67 87,33 87,54 | 98,60 72,07 








Ein Ersatz von rund 20 Proz. des Reineiwei8 durch Harnstoff (Berech- 
nung siehe Tabelle XXX, 8. 350) lieferte einen Ertrag an Trockensubstanz 
von im Mittel 96 Proz. desjenigen des Grundfutters; bei einem Ersatz von 
34 Proz. des Reineiwei8 durch Harnstoff verringerte sich die Produktion 
auf 88 Proz. Glykokoll bei einem Ersatz von 38 Proz. des ReineiweiB 
verhielt sich ebenso. Milchmenge und Trockensubstanz gaben die gleichen 
Verhaltniszahlen. Der Unterschied ist mithin nicht auf eine Konzentrations- 
anderung zuriickzufiihren. Dagegen sind die Fettzahlen in Periode II 
und VI héher als die Trockensubstanzwerte. Es kann sich hier nur um eine 


besondere Wirkung handeln. 
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Stellt man die Zahlen dazu in Vergleich, welche Morgen') in den Jahren 
1918 bis 1921 bei einem Ersatz von 30 bis 40 Proz. des Reineiwei8 durch 
Harnstoff erhalten hat: 





Fettgehalt der 


Milchmenge Fett Trockensubstanz Trockensubstanz 


Rohprotein 


84 102 91 112 91 


so ergibt sich eine a&hnliche Wirkung. In den Versuchen Morgens ist die 
Wirkung auf den Fettgehalt giinstiger, es wurde weniger Eiwei8 und Starke- 
wert verfiittert, eine Wirkung war daher eher zu erwarten. 
Tabelle XXX. 
Prozentiger Ersatz des Reineiwei8 durch Harnstoff in Periode II. 
Ziege 1 ersetzt 46,18 g ReineiweiB von 243,2 g¢ Ges.-ReineiweiB — 19,0 Proz. 


. 2. =) ae é » 257,0g + fl == 
5 3 , @8¢ r , 274g ‘ ~\ 
_p - Site » 224g z 228 
. © 5 ite ‘ , 243,2¢ . 19,0 
Mittel 19,70 Foes. 
Periode IV. 

Ziege . ersetzt 78,87 g ReineiweiB von 243.2 g Ges.-ReineiweiB — 32,2 Proz. 
ote 78,87 g " - 257 Og 4 30,7 2 
ie 3 78. 87g 8 » 2071,4 4 * - 28.4 a 
3 , 887g : , W2Ag i 389 . 

-2 » ee - » 243,2¢ > = 33,2 


Mittel 33.9 | 


Prozentiger Ersatz des Reineiwei8 durch Glykokoll in Periode VI. 
Ziege 1 ersetzt 89,45 g ReineiweiB von 243.2 g Ges.-Reineiwei8 — 36,81 Proz. 


he 89.45 g 5 , 257,08 : =3481 , 
ested.» . eee pe , 277 4g et — 32/25 . 
7 5 , 89,452 . , 024g 5 - 44,10 
" 6 , 8045¢ : , 232¢ $ —3681 , 


Mitte! 38. 07 Proz. 


In der Tabelle XXXI, 8S. 351, ist die Wirkung der kiinstlichen Stick- 
stoffverbindungen auf das Einheitskérpergewicht von 1000kg bezogen. 
Den gefundenen Ertraigen an Milch und deren Bestandteilen wurden die 
aus benachbarten Perioden berechneten gegeniibergestellt. Die Zahlen 
stellen die mittleren Werte aus den Einzelergebnissen der vier Tiere 1, 2, 
3, 6 dar. Neben dem EiweiSverhiltnis ist das Rohnahrstoffverhiltnis, 
welches die kiinstlichen Stickstoffverbindungen mit einschlieBt, angefiihrt. 
Falls man die Amide den EiweiBstoffen zuzdhlen wiirde, miiBte bei anndhernd 
unverdndert gebliebenem EiweiBverhdltnis in den Ersatzfutterperioden die 
gleiche Wirkung zu erwarten gewesen sein. Die Zusammenstellung besagt 
nichts Neues; sie gibt zu erkennen, daf Harnstoff wnd Glykokoll nicht als 
vollwertiger Ersatz des EiweiB anzusprechen sind. Es wire noch in Betracht 


1) L. V. St. 99, 1 und 359, 1922. 
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zu ziehen, fiir die spezifische Wir- 
kung des Glykokolls auf den pro- 
zentigen Fettgehalt der Milch eine 
Erklarung zu finden. Die Wirkung 
weicht offenbar von der des Harn- 
stoffs ab. Allgemein wird ange- 
nommen, da8 der Harnstoff nach 
seiner Hydrolyse in Ammoniak 
durch die Pansenbakterien in so- 
genanntes BakterieneiweiB um- 
gewandelt wird; dieses vermag in 
gewissem Umfange FuttereiweiS 
za sparen und an der Milchbildung 
teilzunehmen, wie dies schon langst 
fiir Ammonverbindungen ') bekannt 
ist. Es ist méglich, daB Glykokoll 
in demselben Sinne der Bakterien- 
tatigkeit anheimfallt. Die Befunde 
von John R. Murlin*) mit Gelatine 
und Glykokoll an Carnivoren, wo- 
nach fast aller zugefiihrte Stickstoff 
wieder ausgeschieden wurde, und 
dieser Versuch an Wiederkéuern, 
wobei das Glykokoll vom Orga- 
nismus verwertet wurde, kann als 
Beweis der Zuntzschen Hypothese 
betrachtet werden. Murlin zieht 
ebenso wie Liithje*) die Bildung 
von Aminozucker in  Betracht. 
Neuerdings berichten S. Kostyschew 
und W. Brilliant *) iiber die Synthese 
stickstoffhaltiger, durch Kupfer- 
hydroxyd nach Stuétzer fallbarer 
Stoffe aus Glykokoll und Trauben- 
zucker bei Gegenwart von Hefe- 
autolysat. Die Bildung findet auch 
spontan aus Aminoséuren und 
Zucker statt. Diese Versuche 
wiirden die Annahme einer Bildung 
von BakterieneiweiB aus Glykokoll 
zulassen. Doch ware auch eine 
andere Méglichkeit in Betracht zu 
ziehen. Es liegen namlich Versuche 
iiber das Verhalten von EjiweiB- 


> « 


, Trockensubstanz und Fett 
3, 6) 
gefunden  berechnet 


|+ oder 


Trockensubstanz ! 


gefunden  berechnet 


Milchmenge 


i gefunden berechnet 


stoff. 
verhaltnis 
1: 





erioden gefundene und berechnete Ertriige an Milchmen 
ogen auf 1000 kg Lebendgewicht (mittlere Werte der Tiere 1, 2 
+ oder — 


Robnahr- 


bez 


Eiweibs 
| verhaltnis 
1: 


1) Kellner, Fiihlings landw. 
Ztg. 56, 589, 1907. 

2) Amer. Journ. of Physiol. 19, 
285; 20, 234, 1908. 

3) a. a. O. 

*) Zeitschr. f. physiol. Chem. 
127, 233, 1923. 
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steffen und deren Bausteinen zur Zuckerbildung vor. Nach Abderhaldens 
Lehrbuch der physiologischen Chemie (S. 231) vermégen die Aminosaéuren 
— z. B. Glykokoll, Alanin, Asparaginsiture — im Organismus Traubenzucker 
zu liefern, so daB der Zuckerbedarf des Kérpers durch diese Aminoséuren 
wzedeckt werden kann. Es wiirden dann die beigefiitterten Kohlehydrate 
fiir andere Synthesen, vor allem fiir die Fettbildung, nutzbar gemacht 
werden. Versuche mit Glykokoll an milchgebenden Wiederkiauern sind bisher 
noch nicht ausgefiihrt worden, dagegen liegen Ergebnisse mit einer Fiitterung 
mit Leim vor, der nach Voit!) bekanntlich eiweiBsparend wirkt. Morgen*) 
erzielte mit einer Leimfiitterung bei Schafen und Ziegen einen geringeren 
Ertrag an Milch, dafiir aber war die Milch gehalt- insbesondere fettreicher. 
Auch Gerlach*) sowie Hansen*) berichteten iiber giinstige Erfolge mit Leim. 
Leim liefert bekanntlich bei der Hydrolyse mit verdiinnten Sauren reichlich 
Glykokoll. Die giinstige Wirkung des Leims auf das Milchfett kénnte also 
wohl auf das Glykokoll zuriickgefiihrt werden. 


Zusammenfassung der Ergebnisse und Schlu8betrachtung. 
a) Wirkung auf den Stoffwechsel. 

Das eiweiBreiche Grundfutter erzeugte stets stark positive Stick- 
stoffbilanzen, verbunden mit einer Kérpergewichtszunahme bei be- 
achtenswerter Héhe der Milchleistung. Ein Fleisch- oder Fettansatz 
hat demnach stattgefunden. Harnstoff und Glykokoll als Ersatz 
von Eiwei8 sind zwar imstande, das Stickstoffgleichgewicht zu _be- 
wahren, fithren aber keinen Ansatz herbei. Im Vergleich zum Eiweib- 
futter veranlassen sie sogar eine Ausschwemmung stickstoffhaltiger 
Stoffe durch den Harn. Das beruht darauf, daB die nicht eiweiBartigen 
Stickstoffverbindungen trotz Gegenwart leicht léslicher Mengen Kohlen- 
hydrate vom Organismus nicht vollstindig verwertet werden. Die 
Ausnutzung ist bei einer kleinen Gabe von Harnstoff am gréBten. 
Bei einer Verwendung von 16 g Harnstoff gleich 7,4 g Stickstoff betrug 
die Ausnutzung 77 Proz., bei 25g = 11,35g N 63 Proz. Glykokoll 
wurde zu 68 Proz. verwertet bei einer Menge von 70g = 13,04¢ 
Stickstoff. Der tibrige Teil der Ersatzstoffe erscheint im Harn und 
vermehrt dessen Stickstoffgehalt. Mit der Ausschwemmung von 
Stickstoffverbindungen ist gleichzeitig eine Kérpergewichtsabnahme 
zu beobachten. Diese Abnahme kénnte auf einer Absetzung trockeneren 
Kotes, mithin auf einer verstaérkten Abgabe von Wasser auf dem Wege 
durch die Nieren beruhen. Berechnet man aber den aus der geringer 
werdenden Milcherzeugung infolge fortschreitender Lactation sich er- 
gebenden Uberschu8 an Kalorien aus den nicht korrigierten Zahlen, 
so miiBte, falls eine volle Verwertung der Amide an Stelle des Eiweibes 


1) a.a. O. 

2) L. V. St. 94, 219, 1919. 

3) D. landw. Presse 48, 229, 1916. 

*) Mitteilung der D. L. G. 38, 99, 1918. 
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stattgefunden hatte, dieser Uberschu8 sich in einem Stoffansatz auBern 
und das Kérpergewicht zunehmen. 


Periode II gegen I. 





Fett Rohprotein Milchzucker 
& 8 


— 11,82 — 27,02 
— 2,43 — 1591 
— 14,19 — 10,95 
— 3,93 — 8,73 
— 6,06 — 13,54 
Jo ee + oe 
32,80 74,65 
= 322,7 Kalorien 
Rohprotein = 187.0 * 
Milchzucker 74,65 .3,9 = 291.1 * 
800,8 Kalorien 
UberschuB je Ziege. . . . . . . . 133,4 Kalorien 


Periode IV gegen ITI. 











Rohprotein Milchzucker 


— 13,88 — 13,05 
— 15,50 — 340 
— 188 — 10,26 
— 9,00 — 341 
— 7,31 — 13,15 
| ‘9,18 z= —_ 7,87 
 -§6,75 51,14 
= 379.5 Kalorien 
Rohprotein ; 75 .5,7 = 323.5 - 
Milehzucker....... 51,14.3,9 = 41995 , 
9015 Kalorien 
UberschuB je Ziege. . . . . . . . . . 150,2 Kalorien 
Periode VI gegen V. 





Fett |‘ Rohprotein | Milchzucker 
8 8 
= 

+ 1,00 + 13,59 
. — 443 — 12,62 
0,58 — 18,93 — 12,71 
2.51 — 6,43 + 435 
1,36 — 1,69 + 181 
433 | — 656 | — 368 
5,33 | —37,04 — 10,26 
5,33 .9,2 = 49,0 Kalorien 
Mg th 37,04 .5,7 = 211,1 i 
Milehzucker ....... 10,26.39 = 40,0 ‘ 
309.1 Kalorien 
UberschuB je Ziege. . . . . . . . . . 50,0 Kalorien 
Biochemische Zeitschrift Band 147. 23 
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Nach Kellner, Ernihrung der landwirtschaftlichen Nutztiere, 
8. Aufl., S. 160, FuBnote, liefert 1 g Fleischtrockensubstanz 5,68 Cal. 
Der Ansatz in den Ersatzperioden hitte demnach betragen miissen, 
auf Fleisch bezogen, in der 


Periode II. . . . 23,4g Fleischtrockensubstanz je Tag 
eB + oe ee 99 
o ,; Seer 8,8 4 ” ” ” 


Da die Tiere aber im Gewicht eingebiiBt haben, so folgert bieraus, 
daB die Amide nicht imstande sind, das FuttereiweiB zu vertreten. 
Die unbestreitbare Tatsache, daB die Amidsubstanzen durch die 
Tatigkeit der Pansenbakterien mit Hilfe von Kohlehydraten in Bak- 
terieneiweiB umgewandelt werden und in Rationen mit weitem Nahr- 
stoffverhaltnis das FuttereiweiB in gewissem MaBe zu sparen vermégen, 
bleibt hiervon unberihrt. 
b) Wirkung auf die Milch. 

Der Ersatz des FuttereiweiB durch Harnstoff hatte einen Riick- 
gang in der Milchmenge und in der Milchtrockensubstanz zur Folge. 
Dieser Riickgang war stirker bei einem -gréBeren Ersatz (34 Proz. des 
ReineiweiB). Die Qualitat der Milch (der prozentige Fettgehalt der 
Milchtrockensubstanz) wurde in geringem MaBe verbessert. Glykokoll 
trug besonders stark zur Erzeugung einer fettreicheren Milch bei, im 
aibrigen erlitten Milchmenge und Trockensubstanz auch hiermit eine 
starke Abnahme. An der Bildung von Milcheiwei8B sind die Ersatz- 
futterstoffe sicherlich beteiligt, wie dies von Ammonverbindungen 
schon lange feststeht. 

Harnstoff und Glykokoll sind demnach nicht fihig, das Futtereiweif 
in seiner vollen Leistungsfihigkeit in bezug auf die Milchbildung zu 
ersetzen und kinnen nicht als eigentliche Nahrstoffe angesprochen werden. 


Nach’ Fertigstellung vorliegender Arbeit sind zwei Versuche') ver- 
éffentlicht wordepv, welche sich gleichfalls mit der Frage der Wirkung des 
Harnstoffs als Ersatz fiir Produktionseiwei8 befassen. In dem ersteren 
handelt es sich um die Beobachtung des Einflusses eines EiweiBersatzes 
durch Harnstoff auf die Milcherzeugung bei Kiihen, wahrend in dem zweiten 
Mistungsversuche mit Hammellammern angestellt wurden. Beide Arbeiten, 
welche auch den Stickstoffumsatz beriicksichtigen, bestatigen im wesent- 
lichen die oben erhaltenen Befunde. In der dritten Versuchsreihe vergleicht 
Honcamp die Wirkung des Harnstoffs mit Trockenhefe bei unverandertem 
Gesamtstickstoff und'Starkewert. Das Kérpergewicht der Kiihe sinkt in 
der Harnstoffperiode und steigt in der anschlieBenden Trockenhefeperiode 
wieder an. In gleicher Weise a4uBert sich die Wirkung auf die Milchmenge. 
Mit dem Einsetzen der Harnstoffiitterung tritt sofort eine vermehrte 
Stickstoffausscheidung durch die Nieren ein, die z. B. bei Kuh A im Vergleich 

1) Honcamp und Mitarbeiter, diese Zeitschr. 148, 111, 1923; Voltz und 
Mitarbeiter, Landw. Jahrb. 69, 321, 1924. 
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zu den Mittelwerten der beiden die Harnstoffperiode einschlieBenden 
Trockenhefeperioden 16,9 g Stickstoff mehr betrigt, obwohl der Gesamt- 
stickstoffgehalt der Rationen in den drei Perioden der gleiche geblieben ist. 
Der Harnstoff fiihrte demnach zu einer Ausschwemmung stickstoffhaltiger 
Stoffe durch die Nieren. Die Tatsache, da8 das Tier in der Harnstoffperiode 
bei sinkendem Kérpergewicht noch 17 g Stickstoff taglich angesetzt hat, 
ist schwer zu erklaren. In dem Mistungsversuch vergleicht Voltz in den 
Gruppen IT und IIT Harnstoff mit ErdnuBkuchen. Die Rationen enthielten 
in den beiden Gruppen die gleichen Mengen an resorbierbarem Stickstoff. 
Die Kérpergewichtszunahme betrug am Ende des 174tagigen Versuchs 
12,10 kg, in der ErdnuBkuchengruppe dagegen 16,05 kg. Die ungiinstigere 
Wirkung des Harnstoffs erklart Vdltz mit einem stirkeren Energieverbrauch 
infolge der durch den appetitanregenden Einflu8 des Harnstoffs bedingten 
gréBeren Muskelarbeit des Kauens. Der Nahrstoffverbrauch je Kilogramm 
Gewichtsabnahme betrug in der Harnstoffgruppe 0,94kg verdauliches 
Rohprotein + 4,72 kg Starkewert, in der ErdnuSkuchengruppe 0,81 kg 
+ 4,25 kg Starkewert. Die Stoffwechselversuche erméglichen keinen Ver- 
gleich, da sie an verschiedenen Tieren ausgefiihrt wurden. 








Eine jodometrische Bestimmung des Natriums. 


Von 
Hans Miiller. 


(Aus der physiologisch-chemischen Anstalt der Universitat Basel.) 


(Eingegangen am 22. Marz 1924.) 


Im Oktober vorigen Jahres habe ich eine titrimetrische Mikro- 
methode zur Bestimmung des Natriums in den Helv. Chim. Act. 6, 
1152 veréffentlicht, die im wesentlichen darauf beruht, das bewahrte 
Verfahren von Kramer und Tisdall'), statt in der bisher iblichen gravi- 
metrischen Form, durch Bestimmung des im Niederschlag enthaltenen 
Antimons durch Mikrotitration jodometrisch auszufiihren. Das Ver- 
fahren wurde in Lésungen von bekanntem Gehalt und bei Gegenwart 
der in Betracht kommenden anderen Ionen gepriift und gab Werte, 
die maximal zwischen 98,65 bis 101,9 Proz. schwankten. Die Fehler- 
grenze liegt ungefahr bei héchstens 3 bis 4 Mikrogramm. Ein, soweit 
es die gegenwartige Raumbeschrinkung der wissenschaftlichen Zeit 
schriften zulaBt, reichliches Belegmaterial zeigte die Brauchbarkeit 
der Methode, die freilich wie alle Mikroverfahren an die Geschicklich- 
keit des Ausfiihrenden gréBere Anforderungen stellt als die Makro- 
analyse, die aber, wie das bei uns in unserem Institut die Regel ist, 
erst zur Publikation gelangte, als sich gezeigt hatte, daB sie auch in 
der Hand jiingerer, etwas eingearbeiteter Studierender zu exakten 
Werten fihrt. 

M. Bélint und H. Petow*) haben, wie sie soeben mitteilen, unab- 
hangig von mir das gleiche Verfahren ausgearbeitet, haben aber von 
ihrer Publikation wegen zwei Arten von Fehlern abgesehen ,,erstens 
war die Streuung zu groB, d. h. die Einzelwerte der Parallelbestimmungen 
lagen zu weit auseinander (bis zu 3 Proz.), und zweitens war auch der 
Mittelwert hin und wieder unerklarlicherweise zu hoch oder zu niedrig 
(bis + 5 bis 6 Proz.) geraten“. Sie geben drei Fehlerquellen an: }. die 
Glassorte, 2. das Waschwasser, 3. das Reagens. Alle drei haben mit 
der von mir vorgeschlagenen Anwendung der Jodometrie nichts zu tun. 


1) Journ. of biol. Chem. 46, 467, 1921. 
2) Diese Zeitschr. 145, 242, 1924. 
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Da es mir, weil zurzeit im Militardienst, unmdglich ist, zu diesen 
Bemerkungen experimentell Stellung zu nehmen, bzw. mein in Be- 
tracht kommendes noch nicht ausfihrlich publiziertes Analysenmaterial 
zu veréffentlichen, so méchte ich mich begniigen, auf folgende Purkte 
hinzuweisen: Beziiglich der Feblerquellen 2 und 3, des Waschwassers 
und des Reagens habe ich mich ganz nach den Angaben von Kramer 
und Tisdall gerichtet, deren Vorschriften ja in die Literatur, z. B. den 
Chemikerkalender, tibergegangen sind. Die von diesen Autoren, nicht 
von mir, vorgeschlagene Konzentration des verdiinnten Waschalkohols 
von 30 Proz. priifte ich nach und fand sie in voller Ubereinstimmung 
mit Kramer und Tisdall als geeignet, weil einerseits eine gréBere Ver- 
diinnung zu erheblichen Léslichkeitsfehlern in bezug auf das Natrium- 
pyroantimoniat fihrt, andererseits das Kaliumpyroantimoniat in 
konzentrierterem Alkohol ebenfalls schwer léslich ist, so daB durch 
Ausfallen und Mitbestimmen des Kaliumsalzes groBe Fehler im ent- 
gegengesetzten Sinne entstehen. Versuche, als Waschfliissigkeit ver- 
diinnten Methylalkohol oder Aceton zu verwenden, zeigten bedeutend 
schlechtere Resultate als mit 30 proz. Athylalkohol. 

Beziiglich des Reagens geben ja auch Bdlint und Petow selbst an, 
daB es ,,unter normalen Verhiltnissen normale Werte gibt‘, mehr 
wird zwar gewohnlich nicht verlangt, die von ihnen in Aussicht ge- 
stellte ,,Steigerung des Sicherheitsfaktors“ ist aber jedenfalls sehr zu 
begriiBen. 

Wichtiger ist die erste Fehlerquelle, die Glassorte. Da® man bei 
Alkalibestimmungen auf den Alkaligehalt des Glases Riicksicht zu 
nehmen hat, ist ja eine altbekannte Tatsache, es ist aber ein Verdienst 
von Bdlint und Petow, auf diese Fehlerquelle hingewiesen zu haben. 
Ich habe sie vermieden, da wir in unserem Institut schon seit langerer 
Zeit dazu iibergegangen sind, nur Zentrifugengliser zu verwenden, 
die wir uns selbst aus geeignetem Glas blasen. Das erméglicht nicht 
nur die Wahl der jeweils besonders geeigneten Glassorten (in der Be- 
urteilung der im Laboratorium allgemein tiblichen Zentrifugenglaser 
stimmen wir mit Bdlint und Petow iiberein), sondern es gestattet auch 
eines der obersten Gesetze jedes analytischen Arbeitens zu erfiillen, 
die GréBe des GefiiBes genau dem zu verarbeitenden Volumen anzu- 
passen, speziell auch unnétigen UberschuB von Auswaschfliissigkeit 
zu vermeiden. Da zur Bereitung von Zentrifugenglisern aus geeigneten 
Glasréhren wirklich keine groBe Glasblasekunst gehért, méchte ich 
die Bemerkung von Bdlint und Petow zum AnlaB nehmen, diese Mab- 
nahme allgemein zu empfehlen. 
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Uber die Bedingungen fiir die Akkumulation 
indifferenter Narkotika. Theoretische Berechnungen. 


Von 
E. Widmark und J. Tandberg. 
(Aus dem medizinisch-chemischen Institut Lund.) 
(Eingegangen am 23. Marz 1924.) 
Mit 6 Abbildungen im Text. 


Die meisten Stoffe, sowohl physiologisch vorkommende als experi- 
mentell eingefiihrte, verteilen sich im Organismus auf eine solche Weise, 
daB die Konzentrationsschwankungen derselben im Blute von deren 
Umsetzung, Ausscheidung oder Neubildung in quantitativer Hinsicht 
kein getreues Bild geben. Dies beruht darauf, daB die Stoffe von ge- 
wissen Organen aufgenommen, in den Geweben gebunden werden, 
neue Verbindungen eingehen, die spaiter wieder riickgebildet oder durch 
die Nieren in wechselnden Konzentrationen ausgeschieden werden. 

Die Verhialtnisse bei sogenannten indifferenten Narkotika sind 
dagegen von viel regelmaBigerer Art. Auf Grund des Vermégens dieser 
Stoffe, Zellen und Gewebe leicht zu durchdringen, werden sie im Orga- 
nismus auf eine Weise verteilt, die vor allem durch die Léslichkeit 
des Stoffes in den verschiedenen Gewebeelementen bestimmt wird. 
Nach erreichtem Diffusionsgleichgewicht ist deshalb die Konzentration 
im Blut der im Organismus vorhandenen absoluten Menge des Stoffes 
direkt proportional. Hier spiegeln also die Verinderungen der Kon- 
zentration im Blut die Umsetzung im Kérper in ihrer Ganze getreu 
wieder. Diese Stoffe kénnen daher als in einem zum Kérpergewicht 
in bestimmter Beziehung stehenden Volumen gelést betrachtet werden. 
Dieses Volumen kann fir jedes Individuum als konstant angesehen 
werden. Da hierzu kommt, daB die Reaktionen im warmbliitigen 
Tierorganismus bei sehr konstanter Temperatur verlaufen, besteht 
also die Méglichkeit, dem Studium der quantitativen Schwankungen 
dieser Stoffe eine rein kinetische Betrachtungsweise zugrunde zu legen. 

Mit dieser Problemstellung hat der eine von uns [{Widmark (1)] 
friiher den Konzentrationsfall des Acetons im Blut eingehend studiert. 
Hierbei konnte festgestellt werden, daB die Geschwindigkeit, mit der 
das Aceton aus dem Organismus verschwindet, sehr genau einer Reak- 
tion erster Ordnung folgt, so daB 

0, = C,.e-** ‘oder: InC, = InC, —at, (1) 
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worin Cy die in einem gewissen Augenblick vorhandene Konzentration, 
C, die Konzentration t Zeiteinheiten spiiter, sowie « eine Konstante 
(Eliminationskonstante) bedeutet. 

Die Bestimmung der Konstanten erméglichte eine Reihe exakter 
Berechnungen hinsichtlich des Verhaltens des Acetons innerhalb des 
Organismus. Betreffs dieser sei auf die zitierte Arbeit verwiesen. 

In vorliegender Arbeit werden einige rein theoretische Berechnungen 
des Verlaufes der Akkumulation gewisser indifferenter Narkotika, teils 
bei kontinuierlicher, teils bei intermittierender Zufuhr mitgeteilt. Die Ab- 
handlung besteht teils in einer Anwendung gewisser, in oben erwihnter 
Arbeit hinsichtlich des Acetons gewonnener Resultate, teils beabsichtigt 
sie, die Resultate theoretisch klarzulegen, welche die Verfasser und 
Mitarbeiter im hiesigen Institut bei Bestimmungen der Athyl- und 
Methylalkoholkonzentrationen im Blute unter verschiedenen Verhilt- 
nissen erhalten haben. Diese Resultate sollen in dieser Zeitschrift 
in kurzem veréffentlicht werden. 

Der in vorigem relatierte Ausscheidungsverlauf muB bei allen 
fliichtigen Narkotika stattfinden, da bei diesen die Elimination durch 
die Lungen den Hauptweg darstellt, auf dem die Substanz den Orga- 
nismus verlaBt. Dies deshalb, da diese Elimination einen reinen Diffu- 
sionsvorgang darstellt, dessen Geschwindigkeit von der Tension auf 
beiden Seiten der Alveolwiinde sowie von der alveolaren Ventilation 
abhaingig ist. Letztere kann bei einem ruhenden Tier und bei langer 
Versuchszeit als konstant betrachtet werden [siehe Widmark (1) und (2)]. 

Das Aceton kann als ein Reprisentant dieser Klasse von Sub- 
stanzen betrachtet werden. Im folgenden werden die Bedingungen 
fiir die Akkumulation dieser Stoffe unter der Abteilung ,,Fall I“ be- 
sprochen. 

Wird die Substanz im Organismus dagegen chemisch verindert, 
z. B. oxydiert, so kann die Geschwindigkeit, mit der die Substanz 
eliminiert wird (der Kiirze halber verwenden wir den Ausdruck ,,elimi- 
nieren“, jedes Verschwinden von Substanz aus dem Organismus be- 
zeichnend, ob dies nun auf physikalischem oder chemischem Wege statt- 
findet), offenbar durch mehrere verschiedene Kurven dargestellt werden. 
Hier haben wir nur AnlaB, tiber die wahrscheinliche Art der Elimination 
von Methyl- und Athylalkohol zu berichten. Diese erfolgt namlich 
mit einer fir das Individuum konstanten Menge per Zeiteinheit, unab- 
hingig von der im Organismus vorhandenen Konzentration. Dieses 
Gesetz, im folgenden ,,Fall II“, kann ausgedriickt werden durch: 

: = C, — Bt. (2) 
Gleiche Bezeichnungen wie in Gleichung (1). 

Es soll schon hier hervorgehoben werden, daB diese Art der Be- 

trachtung nur innerhalb eines gewissen Konzentrationsgebietes Giltig- 
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keit besitzt, namiich unterhalb jener Konzentration, wo die eingetretene 
Narkose auf die chemischen und physikalischen Funktionen des Orga- 
nismus stérend einzuwirken beginnt, sowie oberhalb eines gewissen 
Minimumwertes. Unsere Beobachtungen hinsichtlich der drei erwahnten 
Stoffe erstrecken sich nur iiber eine Konzentration von wenigen Promille. 

Wie sich aus (2) ergibt, ist hier der Konzentrationsfall ein gerad- 
liniger. Ein solcher Fall tritt ein, wenn das Vermégen des Organismus, 
die Substanz umzusetzen, eine gewisse Menge (8) per Zeiteinheit nicht 
tibersteigen kann. Diese Begrenzung kann man sich durch die Art 
der Tatigkeit der bei der Verbrennung wirksamen Enzyme entstanden 
denken. Darauf soll in einer spiteren Arbeit zuriickgekommen werden. 

Nach (2) scheint der Konzentrationsfall geradlinig zu erfolgen. 
Man kann sich indessen vorstellen, daB dies nicht langer als bis zu dem 
Zeitpunkt der Fall sein kann, wo der verbleibende Alkohol im Ver- 
hiltnis zu den tibrigen an der Reaktion beteiligten Substanzen noch 
im Uberschu8 vorhanden ist. Nach diesem Zeitpunkt mu8 der Kon- 
zentrationsfall auf eine andere Weise erfolgen, vielleicht nach der 
Reaktion erster Ordnung. Es ist wahrscheinlich, daB dieser Punkt, 
was die Alkohole betrifft, so niedrig liegt, daB er mit den zur Vertiigung 
stehenden Methoden nicht ermittelt werden kann. Im folgenden fiihren 
wir eine Berechnung dieses Zeitpunktes sowie die Lage desselben auf 
der y-Achse durch. 

Nach diesen einleitenden Bemerkungen gehen wir zum Bericht 
tiber die Akkumulationskurven, die sich fiir die beiden erwahnten 
Fille ergeben, tiber. Bei der Deduktion der Formeln haben wir mit 
absoluten Mengen gerechnet, weil das Volumen des Organismus wiahrend 
der Akkumulationszeit, wenn nicht abnorm groBe Flissigkeitsmengen 
zugefihrt werden, praktisch genommen als konstant angesehen werden 
kann. Hinsichtlich der Beziehung zwischen der im Kérper vorhandenen 
absoluten Menge des Stoffes und der Konzentration im Blut sei auf 
die Auseinandersetzung in (1), 8.111 hingewiesen. 


Fall I. 


Der in den Organismus eingefiihrte Stoff wird proportional der 
vorhandenen Menge nach (1) eliminiert. 


A. Die Akkumulationskurve bei kontinuierlicher Zufuhr. 


Bei kontinuierlicher Zufuhr kann die Akkumulationskurve auf 
folgende Weise berechnet werden: 

6 = die in der Zeiteinheit zugefihrte Menge, 

y = die im Organismus zur Zeit ¢ vorhandene Menge, 

« = der Eliminationskoeffizient. 


Akkumulation indifferenter Narkotika. 


Die Akkumulation wahrend der Zeit dt betrigt: 
dy = bdt—x«ydt 
und nach Integration: 


b 
— _. g~ at 
= 5 *), 
Die Gestalt der Kurve ergibt sich aus Abb. 1. 
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Abb. 1. Akkumulation bei kontinuierlicher Zufuhr nach Fall [. 
« = 0,0017, 6 = 2 mg pro Minute. 
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Wie sich aus (3) ergibt, wichst y zu Beginn rasch, um sich einem 
asymptotischen Wert fir groBe Werte von ¢ zu nahern, d. h. wenn e~“** 
sich Null nahert. Der Grenzwert der Akkumulation wird durch den 
Quotienten : 


Yx = (4) 


b 
a 
bestimmt. 

Dies bedeutet also, daB jede kontinwierliche Zufuhr des Stoffes in 
einer konstanten Menge im Organismus resulliert, die der per Zeiteinheit 
zugefiihrien Menge direkt proportional und dem Eliminationskoeffizienten 
umgekehrt proportional ist. 

Uber die Bedeutung dieses Satzes fiir die Acetonbildung innerhalb 
des diabetischen Organismus siehe Widmark (1). 


Berechnung der Konstanten « aus der Akkumulationskurve. 


Aus der Akkumulationskurve kann « durch graphische Konstruktion 
ermittelt werden. La$t man die durch den Ursprung gehende Tangente 
die Asymptote treffen, so schneidet sie auf letzterer die Strecke 1 ab (Abb. 1). 

Aus Gleichung (3) erhalt man: 


Fiir ¢ = 0 wird 


(a), 


aus Abb. 1 ergibt sich aber, da 


(3), cos ae 
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Durch Zuhilfenahme von Gleichung (4) erhalt man also 
b= =, oder « = I (5) 
Diese Art der Berechnung diirfte fiir « indessen nur einen ungefahren 
ert ergeben, da es mit Schwierigkeiten verbunden ist, die experimentelle 
Kurve in der Nahe des Ursprungs genau aufzuzeichnen. Leichter berechnet 
sich « aus dem Asymptotenwert nach 
b 


Pe 


Theoretisch wird dieser Wert indessen nie erreicht. Wird jedoch 
angenommen, daB eine konstante Menge erhalten wurde, wenn sie nur mit 
3 Proz. von der asymptotischen abweicht, so trifft dies zu, wenn e—** den 
Wert von 0,03 angenommen hat. Hieraus ist 
3,506 
— (6) 

a 

Die fiir das Erreichen des praktischen Gleichgewichtes zwischen Zufuhr 
und Elimination erforderliche Zeit ist also von der zugefiihrien Menge unab- 
hangig, aber verkehrt proportional dem Koeffizienten «. 


B. Die Akkumulationskurve bei intermittierender Zufuhr. 

Bei intermittierender Zufuhr wird angenommen, da8 eine kon- 
stante Menge, B, mit gleichen Zeitzwischenraumen zugefihrt wird. 
Die Zeit zwischen zwei aufeinander folgenden Dosen ist 4. Die pro 
Zeiteinheit im Mittel zugefiihrte Menge ist also B/#. Die Stoffmenge 
zur Zeit ¢ ist y und der Eliminationskoeffizient «. 

Die Substanzmenge wird durch eine zackige Kurve veranschau- 
licht (Abb. 2), die ideal, unmittelbar nach jeder neuerlichen Zufuhr ein 


‘= 





Abb. 2. Intermittente Zufuhr. Konstanten wieTin Abb. 1. 
* Verlauf der Kurven A, B, D und E. 

Maximum und unmittelbar vor jeder Zufuhr ein Minimum aufweist. 
Die Kurve, nach der die Akkumulation erfolgt, kann im Verhaltnis 
zu den periodischen Fluktuationen auf verschiedene Weise eingezeichnet 
werden. Wir beschreiben hier: 

a) Die Kurve durch die Maxima der Fluktuationen. 

b) Die Kurve durch die Minima der Fluktuationen. 

ce) Die Kurve zwischen den Maxima und Minima. 
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a) Die Kurve durch die Maxima der Fluktuationen. 
Die A-Kurve. 


Die Stoffmenge nach der I. Dosis: 
y = B, 

Die Stoffmenge nach der II. Dosis: 
y — B.e-** + B, 

Die Stoffmenge nach der III. Dosis: 
y = B.e—26* + B.e—** + B, 


Die Stoffmenge nach der n-ten Dosis: 
y = B.e~—Nee + Be -—2)0e 4... 4 B.e-**° + B, t= (n—1) 4. 
Der letzte Ausdruck kann umgeformt werden zu 
B(l—e-***) 
‘ l—e** 
Fir alle Punkte, in denen ¢ ein Multipel von 4 betragt, gilt 
t = (n — 1)4@, woraus nf = t+ 6 und daher: 
Bal — e—att+*)) 
ee 


(7) 


(8) 


Die Gleichung (7) ergibt den Wert fiir y im Maximum der Fluktua- 
tion, also unmittelbar nach der n-ten Injektion, wahrend die Gleichung 
(8) eine kontinuierliche Kurve darstellt, die durch alle von (7) be- 
stimmten Punkte geht. Siehe Abb. 2, Kurve A. 


b) Die Kurve durch die Minima der Fluktuationen. 
Die B-Kurve, 

Die kontinuierliche Kurve durch die Minima der Fluktuationen 
verliuft offenbar beinahe parallel mit der vorigen (Abb. 2, B). Die 
Ordinaten fiir diese Kurve sind um B-Einheiten kleiner als die fir 
(8), d.h.: 


B(l1—e—#t+%) 
1—e-* 


— B, 


was umgeformt werden kann zu: 
_ Bil—e*) 


an (9) 


ec) Die Kurve, um welche sich die Fluktuationen bewegen. 
Die C-Kurve. 

Die wirkliche Kurve, um welche sich die diskontinuierliche bewegt, 

wird von den beiden Kurven (8) und (9) eingeschlossen. Wenn die 

pro Zeiteinheit zugefiihrte Menge auf eine gréBere Anzahl] von Dosen 
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mit kiirzeren Intervallen verteilt wird, so nihern sich diese einander. 


b 
Beim Grenziibergang 4 = 0 fallen sie in der Kurve: y = —(1 — e~*') 
a 


B 
’ ioe die pro Zeiteinheit zugefiihrte Menge darstellt) zu- 
sammen, welche also mit der bei kontinvierlicher Zufuhr erhaltenen 
(vgl. Gleichung 3) identisch ist. Abb. 3, C. 

Dieser Satz, daB die Akkumulation gleichen Mittelwerten folgt, 
um die gleiche Kurve fluktuiert, ob nun die Zufuhr eine kontinuierliche 


(worin 6 = 
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Abb. 3. Kurve ¢. 
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oder intermittierende ist, vorausgesetzt daB die pro Zeiteinheit zu- 
gefiihrte Menge die gleiche ist —, gilt im Gegensatz zu dem was hier 
vorausgesetzt wurde, offenbar auch dann, wenn die Zufuhr keine 
momentane ist. Wenn sich der Stoff auch, wie z. B. durch subkutane 
Injektion, relativ langsam im Blut und den Geweben verteilt, so wird 
doch dieser Kurve gefolgt ; jedoch unter der Bedingung, daB die Resorp- 
tion innerhalb der Zeit 4 vollendet wird. Die Maxima und Minima 
schwanken dagegen in Abhangigkeit von der Resorptionsgeschwindigkeit. 

Die Kurve, um die sich die diskontinuierliche bewegt, kann in- 
dessen verschieden gezogen werden. Es beruht dies auf der Art der 
Definition des Mengenmittelwertes innerhalb jeder 
Periode. Die Kurve C, die mit der bei kontinuierlicher 
Injektion erhaltenen identisch ist, beginnt im Ur- 
sprung. Da jedoch die erste Zufuhr bereits zur Zeit 0 
erfolgt und weil der Versuch mit der Menge B anstatt 
mit der Menge 0 beginnt, werden die Abweichungen 
genannter Kurve hier groB. Wir wollen hier in 
Kirze einige andere Arten der Einlegung fraglicher 
Kurve beschreiben. 


¥s 





Die Kurven D und E. 
Jedes Trapez der Kurve (Abb. 4) kann durch 
ein flachengleiches Rechteck ersetzt werden, dessen 
Héhe dann die Mittelmenge der Substanz wahrend 
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der fraglichen Periode angibt. Ferner kénnen wir uns die kontinuier- 
liche Kurve durch die Punkte Q und P gezogen denken. 
Die Héhe des Rechtecks und die Abszisse des Punktes P, x 
kénnen berechnet werden: 
Wird die Héhe der Spitze x = y, angenommen, so gilt die 
Bedingung : 
6 


y,.e-* } m=. at, (10) 


woraus: 


l1—e-*° 
. ar af (11) 


Mehr brauchen wir iiber die Strecke x, die also von ¢ und y unab- 
hangig ist, nicht zu wissen. 

Die Kurve durch Q (die D-Kurve, Abb. 3) wird auf folgende Weise 
erhalten: 


In jedem Trapez soll fiir den Punkt Q gelten: 


y= 9, .¢ **. 


Werden die Werte fiir e~** nach (11) und fiir y, nach (8) eingesetzt, 
so erhalt man 


B 
9 ae =, (1 oO *%. (12) 


Legen wir die kontinuierliche Kurve anstatt dessen durch den 
Punkt P (die E-Kurve, Abb. 2), so erhalten wir die folgende Gleichung: 

Entspricht ein Punkt P der Zeit ¢, so liegt die unmittelbar vor- 
hergehende Kurvenspitze bei der Zeit t — 2, wobei xz nach der Gleichung 
(11) bestimmt wird. Die Ordinate fiir die Spitze wird aus der Gleichung 
(8) durch Einsetzen des Wertes t — x fiir die Zeit erhalten. Der Punkt P 
hat also die Ordinate: 
B (l sais e—at—2z+°*)) _e7 az 

; l == g~ ae : 


Dieser Ausdruck wird folgendermaBen umgeformt : 


B (e—*? —e—*¢ +%) 
cid l—e-** , 


Mit Gleichung (11) erhalt man ferner 


B Be-* .¢-** 
aj 1" 
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oder: 
a FF >. 
==— —_— ———— 6 lI; ) 
y aff = e#t*—] = 
B 
Diese letzte Kurve ist leicht zu berechnen, da — und ebenso 
—— konstant ist. Nur die Werte fiir e~*‘ miissen fiir jeden Fall 
berechnet und dann mit der Konstanten multipliziert werden. 
Der Verlauf dieser verschiedenen Kurven unterscheidet sich nur 
im Beginn. Sie streben alle dem gleichen Asymptotenwert y. = — r 
“ 
zu, was ohne Schwierigkeit einzusehen ist. 


Fall Il. 

Der in den Organismus eingefiihrte Stoff wird mit einer konstanten 
Menge pro Zeiteinheit, unabhaingig von der vorhandenen Menge nach (2) 
eliminiert. 

A. Die Akkumulationskurve bei kontinwierlicher Zufuhr. 

Wenn 6 die in der Zeiteinheit kontinuierlich zugefihrte Menge, 
B die in der Zeiteinheit eliminierte Menge und y die Substanzmenge 
zur Zeit ¢ ist, so erhalt man 

y = (6—8)t (14) 

Geht man von einer gewissen Anfangsmenge aus, so wird diese 
linear erhéht, wenn 6 > £, einen konstanten Wert beibehalten, wenn 
b = B, vermindert werden, wenn 6 < #; und dies nach der Gleichung: 


y = ¥% + (6—B)t. (15) 


Die Verminderung nach obenstehender Gleichung findet indessen 
nur bis zu einem bestimmten Wert von y statt, nimlich solange die Substanz 











Abb. 5. 


in einem gewissen Uberschu8 im Verhiltnis zu dem an der Reaktion be- 
teiligten Stoffe vorhanden ist. Unterhalb dieses Wertes (wir nennen ihn y;) 
verlauft der Fall nicht mehr linear. Die Lage dieses Punktes kann nur 
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unter gewissen Voraussetzungen berechnet werden. Wir nehmen hier 
zuerst den einfachsten Fall an, naimlich, daB keine weitere Stoffzufuhr 
stattfindet, daB die Reaktion in eine solche erster Ordnung iibergeht, sowie 
daB dieser Ubergang kontinuierlich und nicht sprungweise geschieht. 
Diese letzte Bedingung denken wir uns dadurch verwirklicht, daB die 
Tangente der Exponentialkurve im Ubergangspunkt mit der geraden 
Linie identisch ist (Abb. 5). 

Es wird angenommen, daB fiir die erwahnte Reaktion der ersten Ordnung 
der Eliminationskoeffizient « gilt und daB dem Punkt y, die Zeit ¢, entspricht. 
Findet keine Zufuhr statt (6 = 0), so lautet die Gleichung fiir y: 


(t>t,) y= BP emat—09, (16) 

worin ¢, durch die Relation: 
a an (17) 
= 7) 


2 
bestimmt wird. 
Wenn dagegen fortwihrend eine gewisse Zufuhr } stattfindet, so gilt 


die Gleichung: 


—-h 
(¢>t,) ¥, = : a a e—«(t—t’) , (18) 
worin ¢, durch die Relation: 
— Yor" 
4 = p—b (19) 


bestimmt wird. 
Aus beiden (16) und (18) wird also der Endpunkt des linearen Falles, 
¥;, bestimmt durch: 
V1 — B . (20) 


« 





dagegen durch den Asymptotenwert: 


b 
Ya = a" (21) 


der exponentielle Zusammenhang 





der fiir 6 = 0 wird, d. h. wenn keine Zufuhr mehr stattfindet. 


B. Intermiitierende Zujfuhr. 
Wie friher sei angenommen, daB die Zeit zwischen jeder Dosis 4 
und die jedesmal zugefiihrte Menge B sei. Die pro Zeiteinheit elimi. 








000 @00200~ *600~—«000S~S«CO 
Abb. 6. Akkumulationskurve nach Fall II bei intermittenter Zufiihrung. 
“ 00017, 3 = 200mg, # = 200 Minuten. 
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nierte Menge £ ist von der Totalmenge y unabhingig, solange y gréBer 
als ein gewisser konstanter Wert y, ist (Abb. 6). 


B 
Eine Akkumulation findet allerdings nur statt, wenn => #, von 


dem wir annehmen, daB es hier der Fall sei. 
Die Menge vor der n-ten Injektion ist 


I= (n— 1) (B— BA) 
und unmittelbar nach derselben 
y = (n—1)(B—B0) +B. 


Die Kurve durch die Maxima der Fluktuationen, 
die Kurve a, 


B 
y= B+(>—8)e. (22) 
Die Kurve durch die Minima der Fluktuationen, 
die Kurve b. 
B " 


Diese Linie ist mit der fir die kontinuierliche Dosierung (14) 


identisch, denn > = b. 
Die Kurve durch die Mittelpunkte zwischen den Maxima und 
Minima der Fluktuaticnen, die Kurve ce. 

Die beiden vorhergehenden geraden Linien begrenzen die Kurve, 
um welche die Menge fluktuiert, und wie in Fall I nahert sich Linie a 
der Linie 6, je mehr 4 vermindert, also die Anzahl der Dosen bei pro 
Zeiteinheit gleich groBer Zufuhr erhéht wird. Wenn 4 = 0 ist, fallen 
die beiden Linien mit der Kurve fiir die kontinuierliche Zufuhr zu- 
sammen (15). Bei intermittierender Zufuhr wird die Linie, um welche 
die Menge fluktuiert (C, Abb. 6): 
B 


1 
Diese Linie steigt unbegrenzt, wenn 
B 
q~b>°9. 
verlauft horizontal fir 
B 
as 
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und fallt wenn 
B 
i 


p <0. 


Dies entspricht einer unbegrenzten Akkumulation, Konstanz oder 
Verminderung des Stoffes innerhalb des Organismus, je nachdem die 
Zufuhr B dividiert durch die Zeitperiode 4 gréBer, gleich oder kleiner 
als p ist. 


Literatur. 


1) Widmark, Acta med. scand. 52, 87—164, 1919. — 2) Derselbe, 
Biochem. Journ. 14, 379—394, 1920. 
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Uber die enzymatische Spaltung der Phenacetursiure. 


Von 
€. Neuberg und J. Noguchi. 


(Aus dem KaiserWilhelm-Institut fiir experimentelle Therapie und Biochemie 
in Berlin-Dahlem.) 


Die Phenacetursiure, deren Vorkommen im normalen Pferdeharn 
im Jahre 1879 E. Salkowski*) entdeckt hat, stellt eine Verbindung der 
Phenylessigsaure mit Glykokoll dar, ist also gewissermaBen ein Homo- 
loges der Hippurséure. Sie hat auBer durch ihre allgemeine Verbreitung 
im Harn der Pflanzenfresser und ihr gelegentliches Vorkommen im 
Menschenharn noch dadurch Interesse erlangt, daB sie nach Verfiitterung 
einer Reihe fett-aromatischer Verbindungen im Urin auftritt, sofern 
die verabfolgten Substanzen zu Phenylessigsiure oxydiert werden, die 
sich dann mit Glykokoll paart (F. Knoop, H. D. Dakin). 

Soweit wir sehen, ist tiber die enzymatische Zerlegbarkeit dieses 
Harnbestandteils bisher nichts bekannt geworden; und doch wird 
diese Verbindung in der Natur zerfallen, da sie als eine haufige Kom- 
ponente des Urins Bausteine enthilt, die in den Kreislauf zuriick- 
kehren miissen. Daher haben wir gepriift, ob ein Enzym vorhanden 
ist, welches die Hydrolyse der Phenacetursdure bewerkstelligt, und haben 
gefunden, daB ahnlich wie fir die Spaltung der Atherschwefelsduren ®) 
und der Hippursiure*) die aus dem Pilze Aspergillus oryzae gewonnene 
Takadiastase ein derartiges Agens enthalt. 

Um ein einwandfreies Ausgangsmaterial zu besitzen, gingen wir 
von synthetischer Phenaceturséure aus, die nach den Angaben von 
Hotter*) aus dem Phenylessigsiurechlorid und Glykokoll bereitet 
worden war (F. 143°), Aus dem reinen Phenacetyl-glykokoll wurde 
das Natriumsalz dargestellt und dieses in lproz. Lésung zu den 
Spaltungsversuchen benutzt. 


1) E. und H. Salkowski, Ber. 12, 653, 1879; 17, 3010, 1884; H. 9, 229, 
1885. 

2) C. Neuberg und K. Kurono, diese Zeitschr. 140, 295, 1923. 

3) Vgl. C. Neuberg und O. Rosenthal, ebendaselbst 145, 186, 1924. 

‘) EZ. Hotter, Ber. 20, 81, 1887; Journ. f. prakt. Chem. [2] 88, 97, 1888. 
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Dieselben wurden in der Weise ausgefiihrt, daB 1 proz. wisserige 
Lésungen der Natriumverbindung mit wechselnden Mengen Ferment 
sowie 1 Vol.-Proz. Toluol versetzt und dann im Brutschrank bei 37° 
digeriert wurden. Der Grad der Spaltung wurde dadurch gekenn- 
zeichnet, daB die frei gewordene Menge Phenylessigsiure mit Pecrol- 
ather extrahiert und in reinem Zustande zur Wagung gebracht wurde. 
Zur Vornahme dieser Operation wurden aliquote Teile der Gemische 
klar filtriert, mit Schwefelsiure angeséiuert und dann erschépfend mit 
Ligroin ausgezogen. 

Die dabei erhaltenen Resultate seien der Ubersichtlichkeit wegen 
in der nachstehenden kleinen Tabelle angegeben. Zu dieser bemerken 
wir, daB stets eine 1] proz. Lésung von phenacetursaurem Natrium ver- 
wendet und steigende Fermentquantitaten benutzt worden sind. 





Spaltung in Prozenten 
Nach Ferment 


Tagen 
0,1 Proz. 0.2 Proz. 0,3 Proz. 0.5 Proz 1,0 Proz. 1,5 Proz. 2,0 Proz 


136 | 10,85 16,28 20,14 25,08 33,76 39,19 
3,98 11,20 18,33 24,48 28,09 35,88 47,03 
4,04 12,65 20,62 27,68 29,90 38,03 48,94 
4,09 12,78 22,85 30,03 31,35 41,11 50,10 


Gute Resultate haben wir nur mit frischem japanischen Ferment 
erzielt, wihrend ein englisches Erzeugnis bloB ein schwaches Spaltungs- 
vermoégen aufwies. 














Die enzymatische Spaltung benzoylierter Aminosauren 
und ihr asymmetrischer Verlauf. 


Von 
C. Neuberg und K. Linhardt. 


(Aus dem Kaiser Wilhelm- Institut fiir experimentelle Therapie und Biochemie 
in Berlin-Dahlem.) 


Im Jahre 188] hat Schmiedeberg entdeckt, daB die Nierenzellen 
des Schweines ein Endoenzym enthalten, das imstande ist, das be- 
kannte Stoffwechselprodukt!) Hippursiure (Benzoyl-glykokoll) in die 
Komponenten zu zerlegen. Das Histozym genannte Agens kommt 
nach Untersuchungen von Minkowski, Jacoby und Nencki sowohl in 
anderen Organen als bei verschiedenen Tieren vor; es findet sich 
nach van Tighem, Shibata, Nikitinski, Seo, Dox, Neidig und Kossowicz 
ebenfalls bei Kleinlebewesen, von denen mehrere zur Spaltung von 
Hippursaure befahigt sind. Ferner ist festgestellt worden*), daB Homo- 
loge der Hippurséure von tierischem Histozym angegriffen werden, 
und eine ausfiihrliche Arbeit hieriiber verdankt man Smorodinzew*). 
Dieser Forscher hat auch bereits beobachtet, daB die Benzoylverbindung 
der d, a-Benzoyl-n-amino-buttersiure bis zu 17 Proz. von dem Ferment 
der tierischen Zelle (Hundemuskulatur) zersetzt wurde, wahrend es 
auf den |-Antipoden ohne Einflu8 blieb. 

Soweit wir sehen, hat noch kein Autor in Betracht gezogen, auf 
die Wirkung des Histozyms das Prinzip zu einer neuen Zerlegung raze- 
mischer Aminosduren zu griinden. 

Dies ist nun méglich, wie wir im folgenden kurz belegen werden. 
Das Vorgehen wird dadurch erleichtert, daB man statt unldslicher 
und verhaltnismaBig umstindlich zu bereitender tierischer Trocken- 
organe ein Enzym anwendet, das kavuflich ist. 

Wie schon vor kurzem Neuberg und Rosenthal*) erwihnt haben, 
enthalt die Takadiastase neben so vielen anderen Fermenten zugleich 
eine Amidase, die Hippursiure spaltet; dieses Enzym vermag nun 
auch die Homologen des Benzoyl-glykokolls anzugreifen, und zwar 
nach unseren Erfahrungen am‘d,1-Alanin im asymmetrischen Sinne. 





1) Literatur siehe bei J. Neuberg, diese Zeitschr. 145, 249, 1924. 
2) N. Mutch, Chem. Centralbl. 1912, II, 730. 

3) J. A. Smorodinzew, H. 124, 123, 1923. 

*) C. Neuberg und O. Rosenthal, diese Zeitschr. 145, 186, 1923. 
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Wenn diese Methode durchgebildet sein wird, diirfte sie die biochemische 
Darstellung beider Antipoden ein und derselben Aminosdure erlauben; 
denn beispielsweise wird das Benzoyl-d, l-alanin gespalten in freie 
Benzoesiure und d-Aianin, wahrend Benzoyl-l-alanin unverindert 
bleibt, aber auf bekanntem Wege leicht zu den Komponenten hydro- 
lysiert werden kann. 

Zu diesen Versuchen diente japanische Takadiastase. 


A. Versuche mit Benzoyl-glykokoll. 

1. 0,32 g hippursaures Natrium wurden in 25 ccm Wasser gelést, 
mit 0,1 g Takadiastase versetzt sowie mit 0,5cem Toluol gut durch- 
geschiittelt. Nach 4 Tagen wurde die Lésung, die bei 37° aufbewahrt 
worden war, mit Schwefelsiure angesiuert und die auf enzymatischem 
Wege frei gewordene Benzoesiure mit Petrolither extrahiert. Die 
abgespaltene Menge belief sich auf 29 Proz. der Theorie. 

2. Ansatz von 1,0g hippursaurem Natrium in 100 ccm Wasser 
mit 0,5g Ferment + l ccm Toluol. Temperatur 37°. 

Es waren abgespalten: 

nach 3Tagen. ... . 50,2 Proz. Benzoesiure, 
1S an ey ‘ 
wine - ..+ . so « ” 


oS tp te te eee 8 


3. 1g hippursaures Natrium, 100ccm Wasser, 1g Ferment 
+ lecm Toluol. Die Spaltung betrug bei 37°: 

nach 3Tagen ... . . 92,0 Proz., 
— So > = celle a ee 

Die Spaltung durch Takadiastase kann also weiter getrieben werden 
als Dox und Neidig') angegeben haben; diese Autoren haben nach 14 tagiger 
Einwirkung eine Hydrolyse von 40 Proz. konstatiert. 

AuBer der Benzoesiure, die in Substanz gewogen wurde, haben 
wir auch das frei gewordene Glykokoll in tiblicher Weise*) als Glykokoll- 
ester-chlorhydrat nachgewiesen. 

Unsere Takadiastase war in Wasser nicht ganz klar léslich, und 
so war an sich die Méglichkeit vorhanden, daB die enzymatische 
Spaltungskraft an den festen Bestandteilen des Ferments haftet, so 
wie es fiir das animalische Histozym festgestellt worden ist. Es zeigte 
sich jedoch, daB auch die klare wiisserige Lésung eine Hydrolyse des 
hippursauren Salzes herbeifiihrte. 

4. lg Ferment wurde in 80 ccm Wasser durch Schiitteln fein 
verteilt. Die Mischung blieb 2 Stunden im Brutschranke bei 37° stehen 
und wurde dann klar filtriert. Zu der blanken Flissigkeit, die auf 


1) A. W. Dox und R. E. Neidig, H. 85, 70, 1913. 
®) EB. Fischer und A. Skita, H. 88, 183, 1901. 
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100 cem aufgefillt wurde, fiigten wir 1 g festes Natriumhippurat nebst 
leem Toluol. Die Spaltung erfolgte im Thermostaten nach 3 Tagen 
zu 81,5 Proz. und nach 6 Tagen zu 83,1 Proz. 

5. Fir die praparative Handhabung wire es bequem, statt des 
hippursauren Natriums die entsprechende Bariumverbindung zu_ be- 
nutzen. Die Méglichkeit scheint jedoch nicht ohne weiteres gegeben 
zu sein; denn die Spaltung des hippursauren Bariums blieb recht un- 
vollstindig. Es sei jedoch dahingestellt, ob eine mit dem Bariumsalz 
auftretende Flockung das Ferment mechanisch niedergerissen hat, 
oder ob eine spezifische Giftwirkung des Bariumions vorlag, oder die 
Reaktion des Milieus ungiinstig bzw. das Ferment durch Lagerung 
(vgl. 8.375) geschidigt war. 

22 g hippursaures Barium wurden in 1000 ccm Wasser gelést und 
mit 25g Ferment sowie 5ccm Toluol im Warmekasten belassen. 
Nach 8 Tagen war eine Spaltung nur zu 3,6 Proz. eingetreten. (Méglicher- 
weise wird durch Erhéhung der Fermentmenge eine umfangreichere 
Hydrolyse zu erzielen sein.) 


B. Versuche mit Benzoyl-d, l-alanin. 


Eine 1 proz. Lésung des Natriumsalzes vom Benzoyl-alanin wurde 
dadurch hergestellt, daB 1g der reinen razemischen Verbindung mit 
Wasser und 5,2ccm n Natronlauge in Lésung tibergefiihrt und mit 
Wasser auf ein Volumen von 100 ccm gebracht wurde. 


L 

a“) 1g Natriumsalz in 100 ccm Wasser wurde mit 0,2 g Ferment 
und 1 cem Toluol bei 37° digeriert. 

8) Als Kontrolle hierzu diente ein Ansatz, der 1 g Ferment + 1 cem 
Toluol in 100 cem Wasser enthielt; Temperatur 37°. 

y) Eine weitere selbstverstandliche Gegenprobe bestand darin, 
daB fiir das synthetische Benzoyl-d, l-alanin die optische Inaktivitat 
festgestellt war. 

Da nun aber das Enzymmaterial selbst drehende Substanzen 
enthalt, so kommt es, daB der Kontrollansatz 8) (mit dem Ferment 
ohne das Substrat) gleichfalls Aktivitat aufwies. 


Die sich ergebenden Zahlen waren folgende: 





Drehung Hauptansatz « Kontrolle 3 
lg ap ARE —0,19 —0,19 
Nach 15 Stunden. _— — 0,29 — 0,22 
n 9 ae — 0,40 — 0,22 
ae - — 0,45 — 0,22 
96 es — 0,50 — 0,22 


” 
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Die Benzoesiure, die wahrend der Digestion abgespalten worden 
ist, wurde nach Ansiuern mit Petrolither extrahiert und dann zur 
Wagung gebracht. Nach 4 Tagen hatte die Spaltung, berechnet aus 
der gewogenen Benzoesiuremenge, 45,6 Proz. erreicht. 


2. 

“) lg Benzoyl-d, |l-alanin-natrium in 100ccm Wasser, 1 ccm 
Toluol + 1g Enzym, das einer neu bezogenen Probe entstammte und 
sich in seinen optischen Eigenschaften etwas anders verhielt. Tem- 
peratur 37°. 

8) Kontrolle. 1g dieses Fermentmaterials + 100 ccm Wasser 
+ leem Toluol. Temperatur 37°. 





Drehung Hauptansatz « Kontrolle 3 


+ 0,58 + 0,58 

Nach 2 Tagen ... + 0,06 + 0,50 
ae Saeoee + 0,04 + 0,50 

_ ae nite ec + 0,04 + 0,52 


” 


Die Quantitat der abgespaltenen Benzoesiiure machte 52,5 Proz. 
der theoretischen Méglichkeit aus. 

Bei dem Benzoyl-d, l-alanin (F. 163°) gliickte auch die Zerlegung 
des Bariumsalzes, allerdings miissen wir bemerken, daB hierzu eine 
neue Probe frischen Ferments gedient hatte, so daB vielleicht der 
erwahnte ungiinstige Befund beim hippursauren Barium (s. 8. 374) 
auch auf Schwachung des Enzyms durch Altern bezogen werden muB. 

0,6 g Benzoyl-d, l-alanin-barium wurden in 60 ccm Wasser mit 
12g Ferment sowie 0,6ccm Toluol 4 Tage lang im Brutschrank bei 
37° belassen; dann wurde filtriert, mit Schwefelsiure angesiuert und 
das ausgefallene Bariumsulfat durch Filtration entfernt. 

Aus der klaren Flissigkeit wurde zunichst mit Petrolither die 
abgespaltene Benzoesiure ausgeschiittelt; erhalten- wurden 5] Proz. 
der Theorie. 

Die hinterbliebene wiasserige Flissigkeit wurde nunmebr mit 
warmem Essigiither extrahiert, der den ungespaltenen Anteil von 
Benzoyl-alanin aufnahm. Nach dem Verdampfen des Essigithers 
blieb eine gelbliche Substanz zuriick, die aus Wasser unter Zusatz 
von ein wenig Tierkohle umkristallisiert wurde. Die Lésung dieses 
Kérpers in Lauge zeigte eine betrichtliche Linksdrehung, die dem 
rein erhiltlichen |-Benzoyl-alanin (F. 147°) zukommt. 

Genaue Angaben iiber diese asymmetrische Spaltung wird in einer 
nachfolgenden Mitteilung Herr C. Hoppert machen‘). 


1) Auch iiber die Zerlegung von Amygdalin durch Takadiastase soll 
demnichst berichtet werden. 
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Wie grundverschieden die Arbeitsweise mit isoliertem Ferment von dem 
Verfahren der Pilzkultivierung ist, bei der ja die eine aktive Modifikation 
der Aminoséure tiberhaupt der Zerstérung anheimfallt, geht gerade im 
Falle des Alanins u. a. auch daraus hervor, daB nach E. Fischer!) durch 
Ziichtung eines verwandten Schimmelpilzes auf d,l-Alaninlésungen die 
Aussicht, zu reinem 1-Alanin zu gelangen, nicht sehr groB ist. In formaler 
Hinsicht hat das biochemische Prinzip eine gewisse Analogie mit der 
Alkaloidmethode zur Trennung von optischen Antipoden. Verwiesen sei 
auf eine in jiingster Zeit gemachte interessante Beobachtung von Dakin?) 
an der razemischen Apfelsiiure. Bei dieser gelang eine besonders glatte 
Aufteilung in beide Komponenten mit einem einzigen Alkaloid (Cinchonin) 
auf Grund der ungleichen Léslichkeit, die das saure l- und d-Malat in zwei 
verschiedenen Solventien zeigt. Hier wie dort erméglicht ein asymmetrisches 
Agens (Ferment, Alkaloid) die Gewinnung beider Raumformen. Beziehungen 
bestehen vielleicht auch zu Marckwald und Mc Kenzies*) bekannten asym- 
metrischen Synthesen. Bei denselben sind die voneinander abweichenden 
Geschwindigkeiten ausschlaggebend, nach denen ein aktiver Zusatzk6érper 
mit den beiden entgegengesetzt drehenden Gebilden reagiert. Man kann 
sich vorstellen, daB etwa Ferment und d-Benzoyl-alanin schnell, Enzym 
und 1-Benzoyl-alanin auBerordentlich langsam, in praxi gar nicht, zu- 
sammentreten. 


1) EB. Fischer, Ber. 82, 2459, 1899. 
2) H. D. Dakin, Journ. of biol. Chem. 59, 7, 1924. 
8) W. Marckwald und A. McKenzie, Ber. 82, 2130, 1899. 





